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OZET

Amag: Akut pankreatit (AP), pankreasin lokal hasarina, sistemik inflamatuar
yanit sendromuna ve organ yetmezligine neden olabilecek bir gastrointestinal sistem
hastaligidir. Diinya genelinde, yiiksek morbiditeye ve yiiksek tedavi maliyetlerine sebep
olmaktadir. Kalprotektin; noétrofillerin sitoplazmasinda bulunan, immunmodiilator,
antimikrobiyal ve antiproliferatif 6zelliklere sahip olan, kalsiyum baglayic1 bir
proteindir. inflamatuvar durumlarda nétrofillerin par¢alanmasi sonucu sitoplazmadan
cikarak serbest hale geger. Son zamanlarda birgok inflamatuvar hastaligin aktivitesi ile
kalprotektin diizeyi arasinda iliski bulunmustur. Bu ¢alismamizda AP tanili hastalardaki
fekal kalprotektin diizeyindeki artist ve hastaligin siddeti ile iliskisini incelemeyi

amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza 10.10.2020-10.09.2021 tarihleri arasinda
Diizce Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali servisine AP tanisi ile yatirilan 49
hasta ve 29 saglikli goniillii dahil edildi. Hasta ve kontrol grubunun fekal kalprotektin
degerleri karsilastirildi. Hasta grubunda fekal kalprotektin degerleri hasta yasi,
laboratuvar parametreleri, AP siddet skorlamalari ve hastane yatis siireleri ile

karsilastirildi.

Bulgular: Kalprotektin degeri AP tanili hastalarda kontrol grubuna gore belirgin
olarak daha yiiksek bulundu. Fekal kalprotektin degeri yas ve c reaktif protein (CRP)
degeri ile istatistiki olarak anlamli diizeyde iliski gostermis olup diger laboratuvar
parametreleri, Ranson skoru, akut fizyoloji ve kronik saglik degerlendirmesi
(APACHE-II) skoru ve pankreatit siddet siniflamasi ile korelasyon gostermedi. Ayrica

hastanede yatis siiresi ile kalprotektin degeri arasinda anlamli fark saptanmadi.

Sonug¢: Bu calismada, fekal kalprotektin degerinin AP tanili hastalarda arttigi
gosterildi. Ayrica fekal kalprotektin degerleri ile CRP degerleri arasinda korelasyon
saptandi. Kalprotektin akut pankreatit tanisinda non-invaziv bir belirteg olarak

kullanilabilir.

Anahtar kelimeler: kalprotektin; pankreatit, c reaktif protein; eritrosit
sedimantasyon degeri, APACHE-II



SUMMARY

Objective: Acute pancreatitis (AP) is a gastrointestinal system disease that can
cause local damage to the pancreas, systemic inflammatory response syndrome and
organ failure. It causes high morbidity and high treatment costs worldwide. Calprotectin
Is a calcium-binding protein found in the cytoplasm of neutrophils which has
immunomodulatory, antimicrobial and ant proliferative properties. In inflammatory
conditions, it is released from the cytoplasm because of fragmentation of neutrophils.
Recently, a relationship has been found between the activity of many inflammatory
diseases and the level of calprotectin. In this study, we aimed to examine the increase in
fecal calprotectin level in patients with AP and its relationship with the severity of the
disease.

Materials and Methods: Our study included 49 patients and 29 healthy
volunteers who were hospitalized with the diagnosis of AP at Duzce University
Department of Internal Medicine between 10.10.2020-10.09.2021. The fecal
calprotectin values of the patient and control groups were compared. In the patient
group, relations between fecal calprotectin, patient age, laboratory parameters, AP
severity scores and hospitalization times were investigated.

Results: Fecal calprotectin was significantly higher in patients with AP
compared to the control group. Fecal calprotectin showed a statistically significant
correlation with age and c-reactive protein (CRP), but did not correlate with other
laboratory parameters, Ranson score, acute physiology and chronic health assessment
(APACHE-II) score and pancreatitis severity classification. In addition, no significant
difference was found between the length of hospital stay and the calprotectin value.

Conclusion: In this study, we showed that fecal calprotectin is increased in
patients with AP. In addition, a correlation was found between fecal calprotectin and
CRP. Fecal calprotectin can be used as a non-invasive marker in the diagnosis of acute
pancreatitis.

Key words: calprotectin; pancreatitis, c-reactive protein; erythrocyte
sedimentation value, APACHE-II
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SIMGELER VE KISALTMALAR
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: Koronaviriis Hastalig
: Karboksipeptidaz 1
: C-Reaktif Protein
: Kimotripsin C Geni
: Katepsin B
: Hasar {liskili Molekiiler Pattern
: Dissemine Intravaskiiler Koagiilopati

: Epstein-Barr Viriis
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GLP-1
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HIV

HSV

IGG

IL

KAH

KDA

KOAH

LDH

MODS

MRCP

MRG
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SIRS

SLE

SPINK1
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: Enzim Bagimli Immunosorbent Deneyi
: Endoskopik Retrograd Kolanjiyo Pankreatografi
: Eritrosit Sedimentasyon Degeri

: Glukagon Benzeri Protein

: Hepatit B Viriisii

: Insan Yetmezlik Viriisii

: Herpes Simplex Viriis

: Immunoglobulin G

: Interlokin

: Koroner Arter Hastalig1

: Kilodalton

: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi

: Laktat Dehidrogenaz

: Mutimle Organ Disfonksiyon Sendromu

: Manyetik Rezonans Kolanjiopankreatografi
: Manyetik Rezonans Goriintiileme

: Poliartritis Nodosa

: Polimorfontikleer Lokosit

: Serin Proteaz 1 Gen Mutasyonlari

: Sistemik Inflamatuvar Yanit Sendromu

: Sistemik Lupus Eritromatozis

: Serin Proteaz Kazal Baskilayict Tip-1

: Serebrovaskiiler Olay
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TAP : Tripsinojen Aktivasyon Peptidi

TNF : Timor Nekrozitan Faktor
WON : Walled-Off Nekroz
YBU : Yogun Bakim Unitesi

viii



TABLOLAR

Tablo 1.
Tablo 2.
Tablo 3.
Tablo 4.
Tablo 5.
Tablo 6.
Tablo 7.
Tablo 8.
Tablo 9.

Akut pankreatit €tIYOIOJISI.......cveiveieiieiieie e 10
RANSON KITEEITEIT ... 20
APACHE 11 Skorlama SIStEMI ........ccoiiiiiiiiiiece e 21
SIRS KIEEIIETT ... 21
BISAP SKOTIAMAST ..o 22
Balthazar skorlamast ............ccoooviiiiiii 23
Hasta ve saglikli goniilliilerin demografik Verileri..........ccoooeiiiiniicinnnen 36
Hastalarin laboratuvar Verileri...........cciiiieiiiiiiiiii e 38
Atlanta siddet 6lgegine gore gruplara ayrilmis hastalarin demografik, hastane

kalis stireleri, hastalik siddetleri, Ranson, Balthazar, Apache skor ortalamalari............ 40

Tablo 10. Atlanta Siddet 6l¢egine gore gruplara ayrilmis hastalarin laboratuvar verileri



SEKILLER

Sekil 1. Orneklerin plakada gOTUNTMIETT .......cvevevevevereeeieeeee s, 34
Sekil 2. Kalprotektin Saptama €8TIST......cvuveiiiviiiiiiieiiiiesiieesieeesieessieessieessireessineesninee e 35
Sekil 3. Hasta ve kontrol gruplarinin kalprotektin diizeylerinin nokta dagilim grafigi ile
karsilastirilmasi. Yatay cizgiler ortanca ve 1.-3. ¢eyrek degerlerini gostermektedir. .... 39
Sekil 4. Hastalar Atlanta skorlaria gore gruplandiginda, kalprotektin diizeylerinin
nokta dagilim grafigi ile karsilastirilmasi. Yatay ¢izgiler ortanca ve 1.-3. ¢eyrek
degerlerini OStErMEKLEdIr. ......coveviiiiiieii e 41
Sekil 5. Hastalar Balthazar skorlarina gore gruplandiginda kalprotektin diizeylerinin
nokta dagilim grafigi ile karsilastirilmasi. Yatay ¢izgiler ortanca ve 1.-3. ¢ceyrek
degerlerini @OSterMEKtEdIr. ... .ccovveiiiiiieiie e 41
Sekil 6. Hasta Ranson skorlarina gore gruplandiginda kalprotektin diizeylerinin nokta
dagilim grafigi ile karsilastirilmasi. Yatay ¢izgiler ortanca ve 1.-3. ¢ceyrek degerlerini

GOSTETIMNEKECAIT. .. 42



1. GIRIS VE AMAC

AP, pankreasin akut inflamasyonu ile seyreden bir hastaligidir. Inaktif halde
olan pankreas enzimlerinin aktiflesip kendi dokusuna zarar vermesi ile olusur. AP lokal
ve sistemik komplikasyonlara yol agabilen, hafif 6dematdz pankreatitten nekrozitan
pankreatite kadar ilerleyebilen, sik goriilen bir hastaliktir. Hafif seyreden pankreatitte
mortalite orant %3’lerde iken nekrozitan pankreatitte mortalite oran1 % 19’lara kadar
cikabilir'>. AP insidansi yillar i¢inde giderek artis gostermis olup Avrupa’da 4,7-
100/100.000 olarak goriilme sikligi bildirilmistir. Hastalik etiyolojisini ise ¢ogunlukla
safra kesesi taslar1 ve alkol olusturmaktadir. Amerika’da daha ¢ok alkole bagl
pankreatit ilk sirada goriliirken, lilkemizde safra taslarina bagl pankreatit daha sik

goriilmektedir”.

Intestinal inflamasyon, AP’de meydana gelen sistemik inflamasyon ve bozulmus
kan dolagimina bagli meydana gelir ve bakteriyel translokasyona sebep olarak sivinin ve
ya nekrozun enfekte olmasina sebep olur’. ilgingtir ki, asiner hiicrelerde yer alan toll-
like reseptorler gibi patojen algilayan reseptorleri uyararak pankreas parankiminde
infamasyona sebep olup, ayn1 zamanda AP gelisimi icin tetikleyici de olabilir®.

AP hastalik ciddiyetini belirlemek amac1 ile birgok skorlama sistemi
gelistirilmistir. En ¢ok kullanilan skorlamalar; Ranson, APACHE-II ve yatakbasi akut
pankreatit siddet skoru (BISAP) skorlamalaridir. BISAP skorlamasi son zamanlarda
yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir ve kolaylikla uygulanabilir. Ranson kriterleri
AP’de ilk kullanilan kriterlerden biridir. Hastalar hastaneye yatis zamani ve yatisin
48.saatindeki verilerle degerlendirilir. Kriterler biliyer ve non-biliyer olarak
degerlendirilir. Non-biliyer pankreatit 11 parametre ile degerlendirilirken, biliyer
pankreatit 10 parametre ile degerlendirilir7’8. APACHE-II skorlamasi ise ilk olarak
kritik hastalar1 degerlendirmek i¢in kullanilmaya baglanmistir. Hastalar ilk
degerlendirildiklerinde ve takipte de kullanilabilir. Yogun bakim hasta takibinde sik
olarak kullanilan APACHE-II skorlamasinin birgok parametre igermesi ve pankreatite
spesifik olmamasi sebebi ile klinik kullanimi zordur®.Bu skorlamalarda APACHE-

11>8, Ranson>3 ve BISHAP>3 olmas1 hastaligin siddetli gidecegini 6ng6rmektedir10’11.



CRP, karacigerden artan interlokin (IL) 1 ve IL-6’ya kars1 salgilanan akut faz
reaktanidir. Literatiirde CRP’nin ilk 48 saatte 15 mg/dL’den fazla olmasinin, yiiksek
sensivite ve spesifite ile AP siddetini belirttigine dair yaymlar mevcuttur. AP siddetini

belirlemede kullanilan en yararli laboratuvar parametrelerinden biridir*?.

Kalprotektin esas olarak nétrofillerin sitoplazmasinda bulunan immiimmodiilator
ve antimikrobiyal 6zellige sahip olan bir proteindir. Kalprotektin mevcut inflamasyona
yanit olarak salinan bir proteindir. Bu sebeple bir¢ok inflamasyonla seyreden hastalikta
diizeyi calisilmustir™®. Fekal kalprotektin ‘“bagirsagin CRP’si” olarak nitelendirilmistir.
Ozellikle inflamatuvar bagirsak hastaliklar ile iliskisini inceleyen cok sayida calisma
yap11m1§t1r14. Hastaligin tan1 ve takibinde kullanilan bir parametredir. Remisyon
déneminde azalma gosterirken relaps doneminde artis gostermesi ile non-invaziv test
olarak kolaylikla uygulanmasi 6nemlidir. Bunun yani sira romatoid artirit, ankilozan
spondilit, Colyak hastaligi gibi inflamatuvar hastaliklarda ve malignitelerde de

kullanilmigtir™ 7,

Bu bilgiler 1s18inda, lokal ve/veya sistemik inflamayon ile karakterize AP tanili
hastalarda fekal kalprotektin ile hastalik tanisi ve siddeti arasinda iliski oldugu
diistiniilebilir. Biz de galismamizda boyle bir iliski olup-olmadigini ve varsa hastalik

siddeti ile korele olup-olmadigini saptamay1 amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Pankreas

2.1.1. Pankreasin embriyolojisi ve histolojisi

Pankreas gebeligin dordiincii haftasindan itibaren olusmaya baslar. On
bagirsaktan (foregut) 6n ve arka tomurcuk seklinde olusur. Eriskinde 6n pankreastan;
pankreas basinin kaudal pargasi ve uncinat ¢ikint1 gelisir. Govde, basin kranial pargasi
ve kuyruk ise arka pankreastan geligir. Arka pankreas kanalinin biiytik bir kismi ile 6n
pankreas kanali birleserek ana pankreas kanali olarak da bilinen Wirsung kanalini
olusturur. Arka pankreas kanalinin kalan kismi ise Vater papillasinin tizerinden minor

papilladan duodenuma agilir. Bu olusan kanal Santorini kanali olarak da bilinir.

Pankreasta yer alan asiniislerden ve langerhans adaciklarindan cesitli salgilar
tiretilir. Asiniislerden sindirim enzimleri sentezlenirken, langerhans adaciklarindan ise
hormon sentezi gergeklesir. Pankreasin kanal epiteli tek katli kiibik epiteldir. Ser6z salgi

olusturan ekzokrin asiniislerin yapisi ise tek katli piramidal epitelden olusur.

2.1.2. Anatomisi

Pankreas karin arka duvarinda, 1. ve 2. lomber vertebra hizasinda, J-sekilli,
lobiile, retroperitoneal yerlesimli bir organdir. Eriskinde pankreasin ortalama agirlig:
80-90 gr, uzunlugu 12-20 cm, eni ise 3 cm’dir. Pankreasin 6niinde mide ve transvers
mezokolon, saginda duedonum, solunda dalak ve {ist tarafinda bursa omentalis ve
asagisinda omentum majus ile komsulugu bulunur. Pankreas bas, gévde, kuyruk, boyun
ve unsinat ¢ikintt olmak lizere bes kisimdan olusur. Pankreas govde on yiizii midenin
arka yiizii ile komsudur ve periton ile Ortiiliidiir. Pankreas govde arka yiizii
peritonsuzdur. Retroperitoneal bdlgede yer alan pankreasin en hareketli kismi kuyruk

kism1 olup dalak hilusuna kadar uzanmaktadir®®,



Pankreasin ana kanali Wirsung kanali olup bu kanal 15-20 cm uzunlugundadir
ve duodenum 2.kisminda yer alan Vater papillasina agilir. Pankreasin 6n ve iist kisminin

salgisini tastyan diger bir kanali ise Santorini kanalidir’®,

Pankreasin hem sempatik hem de parasempatik inervasyonunu ¢oliak ganglion

saglar.

Pankreasin arteriyel beslenmesi siiperior mezenterik arter ve ¢olyak truncus
araciligryla olmaktadir. Pankreasin vendz beslenmesi ise arteriyel beslenmesine gore
daha yiizeyeldir ve artere paralel olarak seyreder. Ustte yer alan pankreatikoduodenal
ven, vena portaya agilirken altta yer alan pankreatikoduodenal ven, superior mezenterik

w1 eeqee 19
vene dokulur .

Pankreasin lenfatik kanallari, siklikla arter ve vene paralel olarak seyreder.
Pankreas basinin ana lenfatikleri 6nce 6n ve arka pankreatoduodenal lenf bezlerine
sonrasinda ise pankreas baginin alt boliimiindeki lenf bezlerine, bagirsak lenf

kanallarina ve ardindan da jukstaaortik ve aort ¢evresi lenf bezlerine dokiiliir 2°.

2.1.3. Fizyolojisi

Pankreas hem endokrin hem de ekzokrin salgilar1 olan bir bezdir. Pankreasin
biiyiikk boliimiinii asiniisler olusturur. Asiniisler sindirim enzimlerinin yapim ve
salgilanmasindan sorumludur. Langerhans adaciklar1 ise endokrin salgi yapimindan

sorumlu kismidir.

2.1.3.1. Endokrin fonksiyonu

Langerhans adacik hiicreleri ii¢ tip hiicreden meydana gelmektedirler.
Langerhans hiicrelerinin %60-80’ini olusturan B-hiicrelerinden insiilin ve fonksiyonu
tam Dbelli olmayan amilin, %10-20’sini olusturan a-hiicrelerinden glukagon, yaklasik

%10’unu olusturan delta hiicrelerinden ise somatostatin salgllanmaktadlrzz.



2.1.3.2. Ekzokrin fonksiyonu

Pankreasin esas ekzokrin salgi iinitesi asiniislerdir. Asintislerden giinde ortalama
1500-2000 mL berrak, izotonik ve alkali (pH: 7.6-8) salgi tretilmektedir. Bu salgida
sindirim enzimleri, anyonlar ve katyonlar yer almaktadir. Ekzokrin salgidaki baslica
katyonlar sodyum, potasyum, magnezyum, Kkalsiyumdur. Anyonlar ise klor ve
bikarbonattir. Katyonlarin konsantrasyonlar1 plazma ile aymdir. Salgi igindeki
bikarbonat konsantrasyonu, duodenuma ulasan asidik mide igerigi miktarina gore artis
gosterirken klor konsantrasyonu ise azalir. Bu ekzokrin salgidaki bikarbonat iyonlari,
mideden duodenuma ulasan asidik mide igeriginin nétralize edilmesini saglar. Normal
kosullarda ekzokrin pankreas salgisinin %90°1 enzimler ve pro enzimlerden olusur.
Ekzokrin pankreas salgisinin diizenlenmesini saglayan baslica iki hormon, ince
bagirsaktan salgilanan sekretin ve kolesistokinindir. Gastrin, pankreatik polipeptid ve
glukagon diger salgilanan hormonlardir. Sekretin duodenumun aside maruz kalmasi
sonucunda duodenum ve proksimal jejunumdan salgilanir. Pankreasta ekzokrin salginin
yaklasik olarak %9011 proenzimler ve enzimler olusturur. Bu salg1 sayesinde {i¢ temel
besin maddesi olan yag, protein ve karbonhidratlarin sindirimi saglanir. Pankreastan
salgilanan tripsin, kimotripsin, riboniikleaz, deoksiriboniikleaz ve karboksipeptidaz
proteinlerin par¢alanmasinda etkilidir. Proteinlerin polipeptitlere ayrilmasini tripsin ve
kimotripsin saglar. Riboniikleaz ve deoksiriboniikleaz niikleotidleri parcalarken
karboksipolipeptidaz aminoasitleri pargalar. Karbonhidratlara etkili enzim ise amilazdir.
Amilaz seliiloz hari¢ karbonhidratlarin birgogunu disakkarit ve trisakkaritlere pargalar.
Lipaz, kolesterol esteraz ve fosfolipaz yag yikiminda etkili olan enzimlerdir. Sentez
edildiklerinde inaktif olan proteolitik enzimler intestinal kanalda aktif hale gelir.
Proteolitik enzimlerin intestinal kanala geginceye kadar inaktif olmasi, pankreasin
kendi kendisini sindirmesini engeller®. Pankreas asiniis hiicrelerinden tripsin inhibitérii
denen bir madde salgilanir. Bu maddenin gorevi, proteolitik enzimlerin tripsin ile aktif
hale gelmesini engellemektir yani tripsin inhibitorii olarak gorev yapmaktadir. Ancak
pankreasta meydana gelen herhangi bir harabiyet ya da obstruksiyon sonucu bu madde
yeterince tripsin inhibisyonu saglayamaz ise aktif olan enzimler pankreasta otodijesyona

sebep olur®.



Pankreatik polipeptit, bikarbonat ve pepsin igeren gastrik sekresyonun
uyarilmasini saglayan, peptit yapida olan bir hormondur. Somatostatin, inhibitér bir
hormon olarak bilinir ve pankreas adacik hiicrelerinin islevlerini, mide paryetal hiicre

fonksiyonlarini ve intestinal G hiicre islevlerini inhibe eder®.

2.2. Akut Pankreatit

2.2.1. Akut pankreatit tarihcesi

Pankreas ilk defa M.O. 300°lii yillarda Herophilus tarafindan tanimlamistir. Rufus ise
bu tanimlamadan yaklasik 400 sene sonra Yunanca pan (biitiin) ve kreas (et) kelimelerini
birlestirerek ‘pankreas’ adini vermistir. Ana pankreas kanali adin1 Johann Wirsung’dan 1642
yilinda almistir. Aksesuar pankreas kanali ismini ise G.D. Santorini’den 1724 yilinda

almlstlrze.

Safta tasina bagli pankreatiti 1901 yilinda Halsted ve Opie tanimlanmistir. AP nedeni
ile dlen iki hastada yapilan otopside Ampulla Vateri’de yer alan safra taglar1 gosterilmis ve AP
patogenezinde yer aldigi belirtilmistir??. Cullen ve Grey-Turner 1916 ve 1920 yillarinda
hemorajik pankreatitte umbilikus ¢evresinde mavi mor renk degisikligi oldugunu belirtmistir.
AP vakalarinda serum amilaz diizeyinin yiikseldigi Elman tarafindan 1931 yilinda
gosterilmistir. Ranson skorlamasi ise 1974 yilinda Ranson ve arkadaslar1 tarafindan

29,30

tanimlanmistir™". Bilgisayarli tomografi (BT) ile AP siddet skorlamasinin yapildugi

Balthazar evrelemesi ise 1990’1 yillarin baginda Emil J.Balthazar tarafindan tammlanmlstlr?’of
32

2.2.2. Akut pankreatit tamim ve insidansi

Pankreas asiner hiicrelerinden salgilanan sindirim enzimlerinin aktivasyonu sonucu
pankreas dokusunun hasar gérmesi ile akut pankreatit tablosu olusur. Farkli etiyolojilere bagl
olarak akut pankreatit meydana gelse de benzer laboratuvar ve Kklinik bulgular gérﬁlﬁr33.

Revize Atlanta siniflamasina gore akut pankreatit, lokal ve diger bazi organlarda



degisikliklerle karakterize, pankreasin akut enflamasyonudur®. AP gelisen hastalarin biiyiik
bir cogunlugunda hastalik kendini sinirlar ve hafif bir sekilde atlatilir. AP geciren vakalarin
%10-20’sinde ise lokal ve sistemik komplikasyonlara yol agabilen siddetli Klinik seyir
gézlenebilir35. Bu vakalarda artmis morbidite ve mortaliteye neden olabilen abartili bir
sistemik inflamatuar yanit vardir ve ¢oklu organ yetmezligi goriilebilir. AP’ye bagli dliimler
hastaligin ilk iki haftasinda ilerleyici organ yetmezligine bagli sistemik nedenlerden
kaynaklanirken, ikinci haftadan sonra ise sepsis ve diger komplikasyonlar esas nedenlerdir®.

Tani, asagidaki lic parametreden ikisinin bulunmasi ile konur;

1. Ani baglayan kusak tarzinda st karin agrisi,
2. Serum amilaz-lipaz diizeylerinde normalin {i¢ katindan fazla yiikselis,

3. BT ve ya ultrasonografide AP’ye 6zgii bulgularin varhg®’.

En hafif formdan siddetli forma kadar ilerleyebilen AP, 1993 yili Atlanta siniflamasina
gore akut ve siddetli olarak siniflandirilmistir. Mevcut Atlanta siniflamasi 2013 yilinda

degistirilmis olup akut pankreatit su sekilde siiflandirilmustir;
Modifiye Atlanta siniflama sistemi;

1. Doku nekrozu olmadan, pankreas parankim ve pankreas g¢evresi dokularin akut
inflamasyonu ile seyreden intersitiyel 6demat6z pankreatit.

2. Pankreas parankimi ve/veya peripankreatik nekroz ile seyreden nekrotizan pankreatit.
AP siddetine gore siniflama;

1. Lokal ya da sistemik komplikasyonlar olmadan ve organ yetmezligi olmadan seyreden
hafif pankreatit.

2. Gegici (48 saatte diizelen) ya da kalic1 (>48 saat) organ yetmezligi gelismeden lokal ya
da sistemik komplikasyonlar ile seyreden orta siddetli pankreatit.

3. Kalici organ yetmezligi ile karakterize siddetli pankreatit.

APACHE-II skorlama sisteminden 8 ya da daha yiiksek puan olmasi ve Ranson
skorlama sisteminden 3 ya da daha yliksek skor olmasi, siddetli AP gostergesi olarak kabul

edilmistir®®*

Avrupa ve 6zellikle Iskandinav iilkelerinde alkol nedeniyle AP insidansi artmaktadir®.

Kadinlarda, erkeklere nazaran daha az goriiliir. Siyah irkta, beyaz irka gore 3 kat daha fazla



goriilmektedir. Hastalifin goriilme yasi, etiyolojiye gore degismekle birlikte sikligi yasla
birlikte artmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan ¢alismalarda AP gastrointestinal
sistem kaynakli hastane yatislarinda ilk sirada gelmektedir. Insidanst 4.9-35/100000
araligindadir. Mortalite oranlar1 %3-17 arasindadir. Daha siddetli seyreden nekrotizan
pankreatit hastalarinda mortalite; enfekte nekrozda %30, steril nekrozda %12, multiple organ

yetmezligi varliginda %47 civarindadir®.

2.2.3. Patogenez

AP patogenezinde ilk basamak, asiner hiicreler i¢inde tripsinojenin aktif sekli olan
tripsine déniismesidir**%. Enzim aktivasyonu sonucu pankreasta otodijesyon ve inflamasyon
meydana gelmektedir. Pankreas enzimlerinin serbest kalmasi sonucu vaskiiler endotel ve
interstisyumdaki asiner hiicreler hasar goriir. AP deneysel modellerinde erken dénemde
vazokonstriksiyon, kapiller staz, hipoksi ve ilerleyici iskemi gibi mikrodolagim degisiklikleri
goriiliir. Bu degisiklikler damar permeabilitesinin artmasina ve sonug olarak pankreatik 6deme
yol agmis olur. Kompleman aktivasyonu neticesinde C5a salinimi olur ve inflamatuar
hiicrelerin go¢linde C5a’nin 6nemli bir rolii vardir. Makrofaj ve graniilosit aktivasyonu sonucu
Tiumor Nekrozis Faktor (TNF) a, IL- 1, IL-6, IL-8, prostaglandin, platelet aktive edici faktor,
I6kotrien, proteolitik ve lipolitik enzimler ve ¢esitli reaktif metabolitler ortaya ¢ikar; bu da
oksidatif hasari tetikler. Bu maddeler; pankreasin vaskiiler gecirgenliginin artmasina ve sonug

olarak pankreatik nekroza yol agan tromboz ve hemorajiye neden olurlar®.
AP patogenezinde birgok teori 6ne siiriilmiistiir. Bunlardan bazilar1 sunlardir;

Tikanikhik-salgilama teorisi: Bu teoriye gore, pankreatik ductus ya da koledok kanal
distalinde safta taglar1 ya da baska bir nedenle obstriiksiyon ger¢eklestiginde kanal i¢indeki
basing artar ve pankreas ekzokrin sekresyonu pankreas dokusuna sizmaya baslar. Bu sizma

sonucunda inflamasyon tetiklenir ve AP tablosu meydana gelisir*.

Ortak kanal teorisi: Herhangi bir nedenle safra kanalinin distal ugtan tikanmasi, safra
yolundaki salgilarin pankreas kanalina dogru ilerlemesine neden olur. Safra salgi maruziyeti
pankreas kanal mukoza bariyerini bozar, kanal epitel gegirgenligi artar. Epitelden gegen

sindirim enzimleri pankreas dokusunda hasara neden olur.



Pankreatik kanal gecirgenlik artisi: Duktal mukozanin alkol, hiperkalsemi gibi
nedenlerle bozularak pankreas sindirim enzimlerinin bozulmus mukozadan gecerek pankreas

parankimine sizmasidir.

Duodenal reflii teorisi: Billroth-2, gastrektomi gibi cerrahiler sonrasinda sfinkter
yetmezligi gelisebilir. Duodenumda basing artisina neden olan olaylar sonucunda bagirsak
icerigi Ozellikle de enterokinaz enzimi geri kacarak pankreas dokusuna ulasir. Sonucta,

enterokinaz ile etkilesen pankreas sindirim enzimleri aktif hale gelir ve AP tablosu gelisir*.

Pankreatik iskemi: Vazokonstriiksiyon, kapiller gollenme, ilerleyici iskemi gibi
mikrodolasimda meydana gelen degisiklikler, damar gecirgenligini arttirarak pankreasta
O6deme neden olur. Olusan dolasim yetersizligi pankreas hasarini1 daha da arttirir. Bu dokularin
yeniden kanlanmasi ise serbest oksijen radikallerinin ve inflamasyonu tetikleyen sitokinlerin
sistemik dolasima ge¢mesine neden olmakta ve hastaligin uzak organ sonuglarina olanak
saglamaktadir. Ancak bu degisikliklerin pankreatitin erken evresinde ortaya ¢ikan bir neden
mi yoksa pankreatitin seyri sirasinda ortaya c¢ikan ve hasari arttiran bir etken mi oldugu

konusu belirsizdir®.

2.2.4. Etiyoloji

AP etiyolojisinde en Onemli iki neden alkol ve safra taslaridir. Amerika Birlesik

Devletleri verilerine gore akut pankreatitin %80 nedeni safra taslari veya alkoldiir*®*’.
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Ulkemizde ise en sik sebep safra taslaridir™®. Tablo 1°de akut pankreatit etiyolojisi

Ozetlenmistir.

2.2.4.1. Safra tasi

AP ataklarinin yaklagik %70°nin sebebi safra tasi hastaligt ve kronik alkol
kullanimidir. Safra tas1 hastalarinin ise sadece %3-7’sinde AP gelismektedir ve her ne kadar
erkeklerde risk daha fazla olsa da kadinlarda daha sik goriilmektedir*® ™. Biliyer pankreatit 70
yas lizerinde daha sik goriilmektedir. Safra tasina bagli pankreatitte morbidite %30-40 iken

mortalite %8-10 arasindadir®.



Tablo 1. Akut pankreatit etiyolojisi

Safra taglari, safra ¢gamuru, askariazis, periampuller divertikiil,

Mekanik pankreatik veya periampuller kanser, ampuller stenoz, duodenal
striktlir veya tikaniklik
Toksik Etanol, metanol, organofosfat zehirlenmesi, akrep zehri
Didanozin, pentamidin, metronidazol, stiboglukonat, tetrasiklin,
flaclar furosemid, tiazidler, 5-ASA, L-asparaginaz, azathioprin,
valproik asit, sulindak, salisilatlar, kalsiyum, dstrojen
Viriisler: Kabakulak, CMV, EBV, HBV, HIV, HSV, Coxakie
. Bakteriler: Mycoplasma, Legionella, Leptospira, Salmonella
Enfeksiyon Mantarlar: Aspergillus Parazitler, Toxoplasma,
Cryptosporidium, Ascaris
Travma Kiint veya delici batin yaralanmalari, iyatrojenik (cerrahi,
Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP))
Konjenital Pankreas divisum
- Iskemi, ateroemboli, vaskulit (Poli arteritis nodoza PAN,
Sistemik lupus eritrematozus (SLE))
Genetik Kistik fibrozis transmembran diizenleyici (CFTR) ve diger
mutasyonlar
Metabolik Hiperlipidemi (Tip 1, 2, 5), hiperkalsemi
Cesitli Gebelik, bobrek nakli, alfa-1 antitripsin eksikligi

Safra taslari1 barindiran igerigin sebep oldugu 6dem veya bu taslarin ampullada
olusturdugu gegici veya kalict tikaniklik sonucu AP gelismektedir. Ancak patogenez tam
olarak aydinlatilamamistir. Ortak kanal teorisine gore sistik kanaldan gecen taslar ampullada
tikaniklik olusturmakta, bunun sonucunda ise pankreatik kanal basincinda artis ve safranin
pankreatik kanala refliisii meydana gelmektedir. Bu da sindirim enzimlerinin aktiflesmesine
neden olmaktadir. Safra taslarinin ¢ap kiigiildiik¢e pankreatit riski artar. Bunun nedeni kiigiik
taslarin sistik kanaldan daha kolay geg¢mesidir. Safta tasi 5mm’nin altinda ise risk daha
fazladir®®. Safra camuru, uzun siireli aglik ve seftriakson kullanimi gibi durumlarda olusan
yapiskan kolesterol kristalleri ve kalsiyum bilirubinat graniilleri igeren safra kesesi

mukusudur. Muhtemelen 5mm’den kiigiik safra taslarin1 da igeren bu hastalarin ¢ogu

asemptomatiktir.
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2.24.2. Alkol

AP’nin ikinci en sik nedeni alkolizmdir. Hastalarin %25-35’ini olusturur. Kronik

alkolizmli vakalarm %10'u AP atagi gegirmektedir**

. Kronik alkol alimma bagl
pankreatit olugsmasi i¢in 5 yildan uzun siire giinde 100 gr’dan fazla alkol almmalidir™.
Alkol kullanimiyla beraber en ¢ok bilinen AP etiyolojisi sigara i¢imidir. Alkolik AP
vakalarinin %90°1 sigara da kullanmaktadir®®*®, Fransa, Almanya, Macaristan gibi alkol
kullanimi fazla olan Avrupa iilkelerinde en sik neden haline gelmistir*®®®. Alkoliin AP

olusturmasindaki neden tam olarak belli olmamakla birlikte su teoriler ortaya atilmistir;

2.24.3.

Protein tikag olusturmasi,

Oddi sfinkterinde spazm,

Proteaz aktivasyonu,

Kolesistokinin salgi artisina bagl pankreatik ekzokrin salgisinin asir1 uyarilmasi,
Asetaldehit ve yag asidi etil esterleri gibi metabolitlerin direk toksik etkisi,

Coxakie B3 virusiiniin neden oldugu viral pankreatit duyarliligini arttirmast,
Metabolitleri veya olusturdugu oksidatif stres ile stellat hiicre aktiflesmesine sebep

olarak kollajen sentezini arttirmasi STy

Hipertriglisidemi

AP vakalarinin %2-5’inden sorumludur. Serum trigliserid seviyesi 1000 mg/dl’den

fazla oldugunda AP meydana gelebilir. Tip I, IV ve V hiperlipoproteinemi olgularinda, eslik

eden hipertrigliseridemi nedeniyle risk artmistir. Bundan baska diyabetes mellitus, sismanlik,

gebelik, hipotiroidi, Ostrojen tedavisi ve nefrotik sendrom ikincil hipertrigliseridemiye neden

oldugu i¢in AP riskini artinr®®. Pankreasmn lipaz etkisi ile serbest yag asitlerinin artmas,

pankreas dokusuna zarar verir, asiner hiicreleri ve kapiller endoteli hasarlamas1 nedeniyle AP

geligebilir. Hipertrigliseridemiye bagli gelisen AP tablosunun diger etiyolojilere bagl gelisen

pankreatitlerden farki, serum amilaz diizeylerindeki artisin belirgin olmamasidir. Bunun

sebebi, lipemik serumun serum amilaz diizeyini diliie etmesi olarak agiklanmaktadir

61,62
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2.2.4.4. Hiperkalsemi

Hiperkalsemi AP’nin nadir nedenlerindendir. Hiperparatiroidili hastalarda goriilme
olasilig1 %]1,5’tir. Mekanizmasinda ise kalsiyumun pankreatik kanalda ¢okmesi ve asiner

hiicrelerde tripsinojenin kalsiyum ile aktiflesmesi rol oynar®.

2.245. Toksik nedenler

Iag iliskili AP prognozu oldukea iyi, mortalitesi diisiik ve hafif seyirlidir. AP ile iliskili
120’den fazla ilag bildirilmistir. Anjiotensin doniistiirlicii enzim inhibitorlerinin; bu ilaglarin
kullanimina bagli artan bradikininin pankreasta yaptigi 6dem sonucunda, pankreas enzimleri
ve diger toksik maddelerin pankreas i¢inde kalmasina sebep olarak AP tablosunu olusturdugu
diisiiniilmektedir®, Ostrojen  igeren ilaglarm hipertrigliseridemi  yapmasi ya da
hipertrigliseridemiyi alevlendirmesi de AP’ye sebep olabilir®®. Diiiretiklerden furosemid ve
hidroklortiyazidler toksik etkilidir. Furosemid pankreasa direk toksik etki gostererek
salgilarint  uyarir ve iskemi yaparken, hidroklortiyazidler ise hiperkalsemi ve
hipertrigliseridemi yaparak pankreatit yapabilirler®. Valproik asit pankreas iizerindeki direkt
toksik etkilidir ®”. Diyabet tedavisinde kullanilan biguanidler ve glukagon benzeri peptid-1
(GLP-1) analoglart AP gelisimine sebep olabilir. Bunlardan eksenatidin bazi c¢alismalarda
pankreatit riskinde 6 kat artisa sebep oldugu gdsterilmistir®. Organofosfor insektisidler,

pankreasin ekzokrin sekresyonunda asirt stimiilasyona neden olarak pankreatite sebep olurlar.

2.2.4.6. Tumorler

Pankreatite sebep olan tiimorler arasinda ampulla tiimorleri, pankreatikoduodenal
karsinomlar, intraduktal papiller miisin6z neoplazm, primer tiimor metastazlari, néroendokrin
timorler baslica sebeplerdir. Alkol kullanimi olmayan, 40 yas iizeri bireylerde ve sik sik

pankreatit geciren bireylerde akilda tutulmalidir® ",
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2.2.4.7. Enfeksiyoz nedenler

Kabakulak, Coxsackie, Hepatit B viriisii (HBV), Sitomegaloviriis (CMV), Varicella
zoster viriisii, Insan Immiin Yetmezlik Viriisii (HIV), Herpes Simpleks Viriisleri gibi viriisler,
Mikoplazma, Lejyonella, Leptospira, Salmonella gibi bakteriler; Aspergillus tiirevi mantarlar;
Toksoplazma, Kriptosporidium, Ascaris gibi parazitler etiyolojide yer almaktadir’*.

2.2.4.38. Herediter nedenler

Herediter nedenler 6zellikle geng yasta olan (<35 yas), tekrarlayan, diger nedenlerin
ekarte edildigi hastalarda akla gelmelidir. Katyonik tripsinojeni kodlayan serin proteaz 1 geni
(PRSS1), kimotripsin ¢ geni (CTRC), kistik fibrozis transmembran iletim diizenleyen 15
regulator geni, serin peptidaz inhibitdr kazal tip 1 (SPINK1), katepsin B (CTSB), kalsiyum
duyarli reseptér (CASR), klaudin 2 (CLDN2), karboksipeptidaz 1 (CPA1) genlerindeki

mutasyonlar ve polimorfizmler, pankreatit ile iliskilendirilmistir’.

2.2.4.9. Iskemik nedenler

Iskemik nedenler arasinda vaskiilit (SLE, PAN vb.), ateroembolizm, intraoperatif

hipotansiyon ve hemorajik sok gibi durumlar yer almaktadir’.

2.2.4.10. ERCP sonrasinda olusan akut pankreatit

ERCP sonrasi en sik gelisen komplikasyondur ve siklig1 %5-15 arasindadir. Hasta ve
islem ile ilgili faktorlere bagl olarak degerlendirilir. Hastayla iliskili faktorler; kadin cinsiyet,
geng yas, Oddi sfinkter disfonksiyonu, hastanin daha dnce yapilan ERCP sonras1 gegirilmis
pankreatit dykiisii olmasidir. Islem ile ilgili faktérler; igne uclu ile 6n kesi, zorlu kaniilasyon,
panreatik ductusa fazla ve sik kontrast madde verilmesi ve pankreatik sfinkterotomi

yapllma51d1r74.
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2.2.4.11. Idiyopatik

Idiyopatik sebep, safra taslar1 ve alkolden sonra tiim diinyada en sik 3. pankreatit
nedenidir. Hikaye (safra tasi, alkol vb.), laboratuvar (hipertrigliseridemi, hiperkalsemi vb.) ve
goriintiileme yontemleri ile nedeni agiklanamayan pankreatit vakalari, tiim olgularin yaklagik

%20"sini olusturmaktadir*®**">",

2.2.4.12. Otoimmiin pankreatit

Otoimmiin pankreatit serum gama globiilin veya IgG diizeyinde artma, otoantikor
pozitifligi, lenfoplazmositik infiltrasyonla birlikte olan fibrotik degisiklikler iceren ve steroid
tedavisine cevap vermesi ile karakterize otoimmiin bir hastaliktir. Otoimmiin pankreatitin
diger otoimmiin hastaliklarla birlikteligi olabilir. Otoimmiin pankreatitli vakalarda serumda
IgG4 ve anti niikleer antikor (ANA) diizeyi artig goriiliir. Pankreasta diffiiz veya fokal
genisleme, peripankreatik lenf bezlerinde biiyiime, pankreasta kalsifikasyon, ana pankreatik
kanalda diffiiz irregiiler daralma, peripankreatik sivi birikimi BT ve manyetik rezonans
goriintiilemede (MRG) goriiliirken, Manyetik rezonans kolanjiopankreatografi (MRCP)’de
pankreatik kanalda striktiir, sklerozan kolanjitis benzeri lezyonlar saptanir. Mikroskopisinde,
periduktal alanda lenfoplazmositik hiicre infiltrasyonu, periduktal fibrozis gorilir. Bu

hastaliga inflamatuar bagirsak hastaliklari da siklikla eslik eder.

2.3. Tam

AP tanis1 Oykii, fizik muayene, klinik bulgular, laboratuvar ve goriintiileme
bulgularmin birlikte degerlendirilmesi ile konur. Asagidakilerden kriterlerden 2’sinin olmasi

ile AP tanis1 konur;

1. Tipik karin agris1 varligi,

2. Serum amilaz veya lipaz diizeylerinin normalin iist sinirinin 3 katindan fazla olmasi
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3. Radyolojik olarak (6zellikle BT veya MRG) pankreatit ile uyumlu goriiniimiin

saptanmasi taninin 3 temel bilesendir®”"".

2.4.  Klinik Bulgular

AP klinigi hafif veya siddetli olabilir. Hafif seyreden AP’de organ hasari en az
diizeyde olup tam iyilesme goriiliir. Siddetli olan vakalarda ise pankreas dokusunda nekroz
gelisebilir, organ yetmezligi, lokal ve sistemik komplikasyonlara kadar ilerleyebilen bir tablo
ile karsilasilabilir. En sik goriilen semptomlar karin agrisi, bulant1 ve kusmadir. Karin agrisi
yemekten sonra veya alkol alimindan sonra baglar. Agr1 15-60 dakika i¢inde en iist seviyeye
ulagir. Agr siklikla epigastrik bolgeden baslar. Her iki hipokondriyuma yayilabilir, sol omuza
vurabilir veya kusak tarzinda iist batim gevreleyebilir37’78. Hastalarin sadece %5-10’da
hastaliga agr1 eslik etmez. Periton diyalizi alanlarda, postoperatif dénemde 6zellikle bobrek
nakli olan hastalarda ve Lejyoner hastaligi olanlarda agri goriilmeyebilir. Uzun siireli agri
pankreatitin siddetli oldugunu gosterebilir. Bulanti ve kusma vakalarin yaklasik %80-90’1nda
goriiliir. Bulanti, kusma, gastrik ve intestinal hipomotilite ve abdominal distansiyon sik

karsilasilan bulgulard1r36’75

. Siddetli pankreatitte diyafragma inflamasyonuna bagli plevral
efizyon gelisebilir ve hastada dispneye yol acabilir’®. Obstruksiyona bagl gelisen AP
vakalarinda ikter goriilebilir. Vakalarin %60- 90’ inda ates goriilebilir. Ates varligi enfeksiyon
oldugu anlamina gelmemekle birlikte, enfekte pankreatik nekroz, apse, pndmoni ve kolanjit

80,81

gibi septik nedenlere bagli goriilebilir Barsak sesleri azalmistir veya intestinal ileus

nedeniyle hi¢ yoktur’.

Fizik muayene bulgular1 arasinda batin muayenesinde yaygin hassasiyet ve distansiyon
vardir. Fizik muayene bulgulari hastaligin siddetiyle koreledir. Ates, tasikardi, gibi sistemik
bulgular siddetli seyreden pankreatitte sok bulgulari olabilir. Karin agris1 siddetli olmasina
ragmen muayene bulgularmin belirsizligi AP’yi diisiindiiriir. Koledokolitiazise sekonder safra

3782 pankreatitli vakalarmn bir kisminda Cullen belirtisi

kanali tikanikliginda sarilik goriilebilir
(periumbilikal bolgede), Grey Turner belirtisi (lomber bosluklarda) ekimozlar olusabilir. Bu
bulgular retroperitoneal kanamaya isaret eder. Nadir goriilen lezyonlar arasinda yag nekrozuna
bagli pannikiilit ve subkutan nodiiller, pnémoni, hipokalsemiye bagli tetani, 6zellikle solda

plevral efiizyon vardir®.
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2.5.  Laboratuvar Bulgulari

AP tanisindaki Kriterlerden biri normalin {i¢ kati yiiksekligindeki amilaz ve
lipazdir. Amilaz ve lipaz pankreas asiner hiicrelerden salinir.

Serum amilazi, akut pankreatitin baglamasindan 6 ile 12 saat sonra
yiikselir. Amilazin yaklagik 10 saatlik yarilanma omrii vardir ve hafif siddette seyreden
AP’de ¢ ile bes giin icinde normale doner. Normalin iist sinirinin li¢ katindan daha
fazla serum amilaz yiikselmesi, AP tanist i¢in %67 ile 83 oraninda bir duyarliliga ve
%85 ile 98 ozgiiliige sahiptir. Bununla birlikte, serum amilazinda normalin {ist siniriin
tic katindan fazla yilikselmeler, alkolik pankreatitli hastalarin yaklasik %20’sinde
parankimden amilaz salgilanmadigi i¢in goriilmeyebilir. Hipertrigliseridemiye bagh AP
olgularmin %50'sinde hiperamilazemi goriilmeyebilir. Amilaz diizeyinin ge¢ donemde
tekrar yiikselmesi veya normale donmesinin gecikmesi, apse veya psodokist
diistindiiriir. Serum amilaz diizeyinin pankreatit disinda bobrek yetmezligi, ketoasidoz,
ektopik gebelik riiptiirii gibi olaylarda da arttig1 unutulmamalidir. %84,

Serum lipaz seviyesi AP’de %82 ile 100 arasinda degisen bir duyarliliga
sahiptir. Serum lipaz, semptomlarin baglamasindan sonra dort ile sekiz saat iginde

yiikselir, 24 saatte pik yapar ve 8 ile 14 giin icinde normale doner®®®

. Lipaz
yiikselmeleri, amilaz yiikselmelerine kiyasla daha erken ortaya ¢ikar ve daha uzun siirer
ve bu nedenle oOzellikle agri baslangicindan 24 saat sonra gelen hastalarda
faydalidir®. Alkole sekonder pankreatitli hastalarda serum lipaz, amilaza gore daha
duyarhidir. Amilaz gibi, lipaz da bobrek yetmezligi, duodenal iilser, akut kolesistit gibi
pankreatit dig1 durumlarda artabilir.

Tripsinojenden aktif tripsin tiretmek i¢in boliinen bes amino asitli bir peptit olan
Tripsinojen aktivasyon peptidi (TAP), AP’de yiikselir. Tripsin aktivasyonu muhtemelen
AP patogenezinde erken bir olay oldugundan, TAP erken AP saptanmasinda ve
ciddiyetinin bir prediktorii olarak yararh olabilir® %,

AP’de graniilositlerin ve makrofajlarin aktivasyonu, bir dizi sitokin ve
inflamatuar aracilarin salinmasina neden olur; CRP), IL-6, IL-8, IL-10, TNF ve
polimorfoniikleer (PMN) elastazdaki yiikselmelerle iliskilidir®®. CRP seviyesinde, 48

saatte, 150 mg/L'nin iizerindeki artis, siddetli pankreatit ile iliskilidir™.
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Eritrosit sedimentasyon degeri (ESD) >60 mm/saat (ilk basvurudan itibaren 36.
saatte) siddetli pankreatit igin anlamhidir®®. insiilin yetmezligine bagli olarak gelisen
hiperglisemi, erken donemde goriliir ve prognostik degeri olan bir laboratuvar
bulgusudur. Alkalen fosfataz, bilirubin ve gama glutamil transferaz diizeyleri, biliyer
kokenli AP’de daha belirgin olmak iizere tiim pankreatitlerde artmus olarak goriilebilir®,
Hasta takibi sirasinda %92°nin altinda oksijen saturasyonu veya 60 mmHg nin altinda
parsiyel oksijen basinci olmasi, pankreatitin %44 oraninda siddetli seyredecegini
géstermektedir94.

Pankreatitli hastalarda 16kositoz ve intravaskiiler sivinin {i¢giincii bosluklara
ekstravazasyonuna bagli hemokonsantrasyondan kaynaklanan hematokrit artist

olabilir®.

2.6. Goriintileme Yontemleri

AP tanisinda kullanilan gorlintileme yoOntemleri; ayakta direk batin grafisi,
posteroanterior akciger grafisi, abdomen ultrasonu, BT, MRG, MRCP, ERCP ve
endoskopik ultrasonagrafidir.

Ayakta direk batin grafisi: Pankreasa komsu ince barsak anslarindaki lokal
ileusa bagli ‘sentinel loop’ belirtisi, transvers kolon veya splenik fleksurada olusmus
spazma bagl transvers kolonda distansiyon ve distal gaz goélgelerinin azalmasi ya da
goriilmemesi (Cut-off belirtisi) ve pankreas lojunda kalsifikasyonlar batin grafisinde
goriilebilir®

Posteroanterior akciger grafisi: Plevral effiizyon, iki tarafli diyafragma
yiikselmesi, iki tarafli opasiteler ve bazal yerlesimli atelektaziler goriilebilmektedir. Bu
degisiklikler AP hastalarinin yaklasik tigte birinde goriiliir. Plevral efiizyonun varliginda
komplikasyon riski ve 6liim orani daha yiiksektir97. Kalp normal biiyiikliikte iken iki
tarafli akciger opasitelerinin varligi akut respiratuvar distress sendromunu (ARDS)
diistindiirtr.

Abdominal ultrasonografi: AP hastalarinda ultrasonografide pankreas yaygin
olarak genislemis, 6demli goriiniir. Safra kesesi taslar1 kesede veya safra kanalinda

gortlebilir.
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Bununla birlikte, hastalarin yaklasik % 25 ile 35’inde ileusa bagli bagirsak gazi,
pankreas ve ya safra kanalinin degerlendirilmesini engellemektedir®’. EK olarak,
ultrason pankreas iltihabinin ekstrapankreatik alana yayilimini veya pankreas ig¢indeki
nekrozu net bir sekilde belirleyemez.

Abdominal Kkontrasth bilgisayarhh tomografi: AP siddetini ve iliskili
komplikasyonlarin tespitinde kullanilmaktadir. Pankreatitte, tomografideki bulgular
normal bir gériiniimden nekroz goriintiisiine kadar ilerleyebilir. Tomografideki bulgular
arasinda; pankreasta fokal veya diffiiz genisleme, parankimde heterojenite, pankreasin
kenarlarinda irregiiler veya kaba kontur goriiniimii, peripankreatik yag dokusunda
heterojenite, fasial ylizeylerde kalinlasma, intraabdominal veya retroperitoneal sivi
koleksiyonlar1 yer almaktadir®®, Tomografi, klinik agidan siddetli olan vakalarda,
tedaviden 72 saat sonrasinda hizli diizelme olmamasi, komplikasyon gelistigi
diisiiniildiigiindecekilmelidir'® 1%,

Manyetik rezonans goriintiileme ve manyetik rezonans
kolanjiopankreatografi: Kontrast alerjisi, bobrek yetmezligi veya tomografinin
kontrendike oldugu durumlarda tercih edilebilen bir goriintiileme yontemidir. MRG
erken AP tanisinda, pankreas-safra yolu goriintiillemesinde ve komplikasyonlarin
saptanmasinda tomografiye  kiyasla yiiksek sensitiviteye sahiptir'®!®. MRG
tomografiye gore azalmis nefrotoksisite riski ve akut sivi koleksiyonu, nekroz, abse,
hemoraji ve psodokist ayrimini yapmada daha yararli olmasi, hafif pankreatit vakalarini
tomografiye  gore daha iyi saptamasi nedeniyle tomografiye  istiindiir fakat
tomografiden daha pahali ve daha az ulasilabilir bir goriintiileme yoOntemi olmasi
dezavantajlarldlrlos.

MRCP pankreas kanallar1 ve tiim ekstrahepatik safra yollarmi incelendigi, X
1511 igermedig@i i¢in sik ve tekrarlanabilen bir goriintiileme seklidir ve gebelerde
kullanilabilir. Tomografiye gore daha az nefrotoksisiteye sahiptir'®.

Endoskopik  retrograd kolanjiopankreatografi: Tani ve tedavide
kullanilabilir. ERCP diger yontemler ile saptanamayan en ufak taslarin bile goriilmesini
saglar106. Akut biliyer pankreatit ve beraberinde kolanjit bulunan vakalarda,

sfinkterotomi ile birlikte tas ekstraksiyonu yapilabilir'®’.
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2.7. Akut Pankreatit Siddeti ve Simiflandirmasi

AP, revize edilmis Atlanta siniflandirma sistemi ile 2 kategoriye ayrilir;
1. Akut intertisyel Pankreatit
Pankreas parankimi ve peripankreatik dokularin akut enflamasyonu mevcut olup
doku nekrozu meydana gelmeden goriilen akut intertisyel 6demli pankreatit tablosudur.
2. Akut Nekrozitan Pankreatit
Pankreas parankimal nekrozu ve / veya peripankreatik nekroz ile iliskili
iltihaplanma ile karakterize olan akut nekrozitan pankreatitdir.
Akut pankreatit ciddiyetine gore ise 3’e ayrilir;
1. Organ yetmezliginin olmamasit ve lokal veya sistemik komplikasyonlarla
seyreden hafif pankreatit
2. Gegici organ yetmezligi (48 saat icinde diizelir) ve / veya kalici organ yetmezligi
olmaksizin (> 48 saat), lokal veya sistemik komplikasyonlar ile seyreden orta
derecede siddetli pankreatit
3. Bir veya birden fazla organi tutabilen kalict organ yetmezligi ile karakterize

edilen siddetli pankreatit®* %,

AP hastalarinin biiyiik bir kisminda hastalik hafif seyrederken, yaklasik %20-
30’luk bir kisminda siddetli ve 6liimciil seyretmektedir. Siddetli pankreatit vakalarini
erken tanimak, tedaviye erken baslamak, yogun bakim takibi agisindan degerlendirmek
onemlidir. Bu nedenle prognozu belirlemek i¢in ¢esitli skorlamalar gelistirilmistir. AP
icin birgok skorlama sistemi kullanilmasina karsin, hicbiri tek basina prognoz tayini
saglamamaktadir. Bazi skorlama sistemlerinin tamamlanmasi 48 saat siirer, yalnizca bir
kez kullanilabilir ve yliksek derecede duyarliligi ve 6zgiilliigii yoktur, bazilarinin ise
klinikte yarar1 stirlidir. ',

Ranson kriterleri: AP ciddiyetini belirlemede kullanilan en eski skorlama
sistemlerinden biridir. Hastaneye basvuru ani ve bagvuru sonrasi 48.saat olmak tizere iki
kistmda incelenir. Ik basvuruda 5 kriter ve 48.saatte 6 kriter olmak iizere toplam 11
kriter incelenerek puanlama yapilir. Biliyer ve biliyer olmayan pankreatite gore

siniflama yapilir. Tablo 2°de Ranson kriterleri goriilmektedir.
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Tablo 2. Ranson kriterleri

BILIYER NON-BILIYER
Yas >55 Yas >70
Lokosit>16.000 Lokosit>18.000
i > >
BASVURUDA Laktat dehidrogenaz (LDH) >350 LDH >250
Alanin aminotransferaz
(AST)>250 AST>250
Glukoz>200 Glukoz>220
i 0,
Hemotokritte %10 dan fazla diisiis Hemotokrlt(tﬁ. /.(.)10 dan fazla
usus$
Serum kalsiyumu<8 mg/dl Serum kalsiyumu<8 mg/dI
48. SAAT P02<60 mmhg P02<60 mmhg
Baz ac181>4 meq/1 Baz ac¢1g1>5 meq/1
S1v1 sekestrasyonu >6 | S1v1 sekestrasyonu >4 |
Kan {ire azotu (BUN)>5mg/dI BUN>2mg/dI

Toplam alinan puan 2 veya daha az oldugunda 6lim oran1 %3’den az iken, puan

6 ve ya daha fazla oldugunda mortalite oran1 %40’a ulasmaktadir® *1°,

AKkut Fizyoloji ve Kronik Saghk Degerlendirmesi (APACHE) Il Skoru: AP
siddetinin belirlemesinde en yaygin olarak kullanilan skorlamadir. 12 degiskenden
olusan skorlama sistemine yas ve kronik hastaliklar kategorilerinin de eklenmesi ile
toplam 14 faktoriin degerlendirilmesinden olusur (Tablo 3). APACHE Il skorunun
dezavantajlart kullaniminin karmasik ve zahmetli olmasi, interstisyel ve nekrotizan
pankreatit arasinda ayrimi yapmamasi, Steril ve enfekte nekroz arasinda ayrimi
yapmamasidir. APACHE II'ye viicut kitle indeksi (BMI) skorunun eklenmesi, bir
calismada APACHE II skoru ile karsilagtirildiginda siddetli pankreatit 6ngérmede daha
iyi sonuglar vermistir. BMI 25-30 ve >30 olarak iki kriter daha eklenmis ve BMI yiiksek
olanlarda daha siddetli seyrettigi goriilmiistiir. Skoru 8’in {iistiinde olmasi siddetli
pankreatiti, skor 13’lin istliinde olmasi ise yliksek mortalite riskini

, . 37,111,112
gostermektedir .
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Tablo 3. APACHE Il skorlama sistemi

Tablo 4. APACHE M skorlama sisterms

FHazyolojik Yihsek dederier Dosuk degerder

degigknnler +4 +3 +2 +1 (] +1 +2 +3 -4 Puan
Ha {rebsal °C) 241 39409 38.5-38.9 16354 38-359 32-339 30-319 S99
Ortalanma arer z 160 130:159 110129 70109 S0.69 40.54 549
basno (mmisa)

Kalp hy (abim/chskizs) =180 140179 110139 70008 3569 4054 <19
Soluream b2 {/daklba) x50 3549 2534 12:24 1on (3] <5
{spantanmekank)

Ohsienasyon

FIO, 2 0.5 be abeolar =500 350499 200349 <« 200

st cradint 0O,

Fidy < 0.5 e PaO, > 70 61-70 55-60 <S5
Artetyel pH (tercih) 2727 76749 75-7.59 7.33-7.49 725732 71574 <715
Veniz HCO, {mEgL) 252 41.51.9 32.40.9 22-319 18219 15179 <15
Sodyem (mEq/L) =180 160179 155159 150-154 130-149 120129 111119 <110
Petasyum {mEq'L) 27 669 5559 35.54 334 2.52%9 <25
Setum kreatnin (mgidL) 235 234 1519 0614 <05

Akl rengd yutmesit o x 2

Hematokit (%) = 60 50-509 46-49.9 0459 20209 <N
Lokngt {feen? x 1000} 240 20-399 15199 149 1-29 <1

Glasgow koma skom (CXS5)

Puaeye 15-Cergek GKS

A Toplam st feyokefi thora (yubkandaki 12 puankimanun toplami)

B. Yag puans [y} < 44w 0 puan, 45-54n 2 puan, 55-64= 3 puan, 65-74= 5 puan, = 75+ 6 puan

C Kronk sadlik puanian: Gegmgte cidd organ dstem y 3l ya da ipresyon vars*

2) Opere edimenmis ya da 201 opere oclilmig hastas S puan, b) Elckti! postoperat¥ hastas 2 puan
Toplam APACHE Il Skaru= A + B + C

* Hopath: & ye batet § S0z, 2O hagertanmiaus, tuse badh o silern b A er, haacnr y A, ol aopat, o, Kardiyoranbakr: hirehatie anjes ve bandiyok
¥ Salunurmiat A v kntlapo brook retricd, obesedbnt hantald, keonik Npoks, Slperkapal, whonder polaterms, cidd! padmone: Bipe yon, metank dasyon, Rend Krmonk
PGyl perinin dyahs, Iieaiprespon Inminupreal, Mmoterips, (doneasd yihsek 002 stesst ah (Ko, lerfoma ASDS gitd hastabiarda)

Sistemik inflamatuvar yamit sendromu (SIRS) skoru: SIRS artan mortalite ile
iligkilidir. Yapilan bir calismada yatis aninda SIRS kriterlerini saglayan ve bu kriterler
yatmakta oldugu siire boyunca devam eden vakalar, yatisinda SIRS kriterlerini saglayan
ancak sonrasinda devam etmeyen vakalar ve yatisinda SIRS kriterlerini saglamayan
vakalarda goriilen mortalite oran1 sirasiyla %25, %8 ve %0 olarak bulunmustur. Hasta

basinda kolay uygulanan bir skorlamadir. Tablo 4’te SIRS kriterleri gérﬁlmektedir113’1l4.

Tablo 4. SIRS kriterleri

SIRS KRIiTERLERI /KRITERLERDEN 2 VEYA DAHA FAZLASI
Sicaklik> 38,3 ° C veya <36,0 ° C

Kalp atig hizi> 90 atis / dakika

Solunum hiz> 20 nefes / dakika veya PaCO , <32 mmHg

> 12.000 hiicre / mm °, <4000 hiicre / mm ° veya> yiizde 10 olgunlasmamis (bant)
formlarin WBC sayist
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AKkut Pankreatit Yatak bas1 Siddet Indexi (BISAP): AP siddetinin yatak basi
degerlendirilmesi 2000'den 2001'e kadar 17.922 vakada yapilmis bir ¢alisma sonucunda
ortaya ¢ikmistir. Hastalara ilk 24 saatte asagidakilerin her biri i¢in 1 puan verilir;

e BUN>25mg/dL,

e Glaskow Koma Skorlamasi <15
e SIRS kriterlerini sagliyor olmak
e Yas>60

e Plevral eflizyon varligi

Sifir puan alan hastalarin 6lim oram yiizde birden diisiikken, bes puan alan
hastalarin 6liim orani yiizde 22°ye kadar artmaktadir*®. Tablo 5°te BISAP skorlamasi

yer almaktadir.

Tablo 5. BISAP skorlamasi

BISAP SKORLAMA

BUN> 25 mg / dL,

Gloskow Koma Skorlamasi <15 o

SIRS 0-2 puan: Daha diisiik 6liim oran1 (<%?2)
3-5 puan: Daha yiiksek 6liim oran1 (>%15)

Yas> 60

Plevral eflizyon varligi

Bilgisayarh Tomografi Siddet indeksi (Balthazar Skorlamasi): Pankreas
nekrozunun derecesine, inflamasyona ve sivi koleksiyonlarinin varligina bagl olarak
hesaplanan bir puandir (Tablo 6). Kontrastsiz BT bulgular1 ve nekroza gore puan
belirlenir. Saglanan kriterlere gore 0-3 puan: hafif, 4-6 puan: orta siddetli, 7-10 puan:
siddetli pankreatiti gostermektedir. Balthazar siddet skoru 2 puanin altinda mortalite %0

iken, 7 puanin lizerinde %17’dir.
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Tablo 6. Balthazar skorlamasi

BT skor endeksi (BT endeksi + nekroz derecesi)

PUAN

BT DERECESI

A: Normal pankreas

B: Fokal ya da diffiiz pankreatik genisleme

C: Pankreatik ve peripankreatik hafif inflamasyon

D: Tek bir alanda siv1 birikimi

E: iki veya daha fazla alanda siv1 ya da gaz birikimi
NEKROZ DERECESI

Nekroz yok

Pankreasin 1/3’iinde nekroz

Pankreasin 1/2’sinde nekroz

Pankreasin 1/2’sinden fazlasinda nekroz

2.8.  Akut Pankreatit Komplikasyonlari

A~ wWNPEFO

S AN O

AP komplikasyonlari, lokal ve sistemik olmak iizere iki gruba ayrilir.

2.8.1. Lokal Komplikasyonlar

AP lokal komplikasyonlar1 arasinda; akut peripankreatik sivi toplanmasi,

pankreas psodokisti, akut nekrotik koleksiyon, duvarla gevrili nekroz (walled-off

nekroz) ve portomesenterik vendz tromboz yer alir.

2.8.1.1. Akut peripankreatik sivi koleksiyonu

Interstisyel Odematdz pankreatitte goriilen ve nekroz alanlar1 igermeyen

peripankreatik alandaki sivi toplanmasidir. Peripankreatik sivi, interstisyel ddematdz

pankreatitin ilk 4 haftasi i¢cinde gelisen, nekroz alanlari ve psddokist igermeyen sivi

toplanmasidir. Sivi  koleksiyonu hastalarin yaklasik olarak %350’sinde gerileme

gosterirken diger kalan kisimda ilerleyip psddokist veya apseye doniisebilir.
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2.8.1.2. Pankreatik psodokist

Pankreas parankimi disinda yer alan g¢evresi duvarla kapli az miktarda nekroz
alan1 iceren ya da igermeyen kapsiile siviyr tanimlar. Siklikla intertisyel 6dematdz
pankreatitten 4 hafta sonra goriiliir. Psodokist gegcmeyen karin agrisi, bulanti, ates,
sarilik, Kusma, istahsizlik, kilo kaybi klinigiyle fark edilebilir. Amilaz degerinde diisme
olmamasi, yliksekliginin devam etmesi psodokist gelisimini diisiindiirebilir. Psddokist
tanis1 abdominal ultrason veya BT ile konabilir. Genellikle psédokistler govde ve
kuyruk kesiminde yer alir. Psodokistler gerileme gostermediginde, kist ¢ap1 <5 cm ise
ve komplikasyon yoksa abdominal ultrason ile takip edilir. Kist komplikasyona neden

oluyor veya ¢apinda artis oluyor ise, endoskopik ya da cerrahi olarak islem yap111r33’116.

2.8.1.3. Akut nekrotik s1vi koleksiyonu

Pankreas parankiminde lokal veya diffiiz olarak peripankreatik yag dokusunu
etkileyen 6lii dokularin varligidir. Nekroz alani etrafinda inflamatuar bir duvar yoktur.
Hastaligin 2.ve 3.haftasinda olusmaya baglar. Tan1 koymada altin standart abdominal
dinamik BT’dir. Steril ve enfekte nekroz olarak iizere ikiye ayrilir. Steril nekrozlar

medikal olarak tedavi edilirken enfekte nekroz ise cerrahi yontemler ile tedavi edilir™’.

2.8.1.4. Walled-off nekroz
Akut nekrotik sivi koleksiyonu ile benzer durumdur ancak burada farkli olan
nekroz alani etrafini ¢evreleyen inflamatuar bir duvar vardir. Nekrotik sivi koleksiyonu

hastalik baslangicindan 2-3 hafta igerisinde gelisirken, WON gelisimi 4 hafta veya daha

uzun stirede goriliir.

2.8.1.5. Portosistemik venoz tromboz

Nekrozitan akut pankreatitli olgularin yaklasik olarak %50’sinde meydana gelir.

Nekroz yoklugunda gelismesi nadir olan bir durumdur™®,
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2.8.2. Sistemik komplikasyonlar

e Siv1 ve elektrolit bozuklugu: En sik goriilen komplikasyonlar biridir. Oliimlerin
coguna sivi elektrolit bozuklugu neden olmaktadir. Pankreatit sirasinda kana karigsan
vazoaktif olan pankreas igerigi ¢esitli organ ve dokularda ciddi bir sekilde
vazokonstriksiyon ve vazodilatasyonlara sebep olur. Bradikinin saliniminin artmasi
vaskiiler permeabiliteyi arttirirken, prostaglandin diizeyindeki artig ise vazodilatasyona
sebep olur. Hastalik sirasinda peripankreatik alana ve dokulara sizan sivi hipovolemiye
sebep olur. Glukagon artis1 ve beta hiicre harabiyetine bagli olarak hiperglisemi
gelisebilmektedir. Bu hastalarda pre-diyabet ve diyabet gelisimi agisindan risk
olugtururi®19-12

e Akut bobrek hasari: Hastalifin seyri sirasinda pankreastan kana vazoaktif
icerigin salinmasina bagli olarak akut bobrek hasart olusabilir. Prostoglandin artigina
bagl olarak olusan vazodilatasyon ile meydana gelen ii¢iincii bosluklara sivi kaybiyla
hipovolemi gelisir ve buna bagl oligiiri, aniiri goriilebilir. Inflame pankreas dokusundan
saliman trombosit aktive edici faktor ile vazokonstriksiyon meydana gelir ve bu da
bébrek kanlanmasini bozar. Mortaliteyi yaklasik olarak 5 kat arttirir*?,

e Plevral efiizyon ve akut respiratuvar distress bozuklugu: Plevral efiizyon
gelismesindeki neden pankreatik salgilarin transdiyafragmatik olarak plevra bosluguna
yayilmasidir. Kesin tani ise torasentez materyalinde amilaz calisilmasi ile elde edilir.
Olusan plevral eflizyon ARDS ve atelekteziye sebep olabilir. Bozulan alveole-kapiller
membran fonksiyonu, sepsisle tetiklenen dissemine intravaskiiler koagiilasyon (DIiK)
tablosu ARDS’ye neden olabilir'?!%,

e Tleus: AP seyri sirasinda olusan psodokist ,apse veya hematom sonucunda ileus
tablosu olusabilir'®.

e Multi organ disfonksiyon sendromu (MODS): Hastalarin yaklasik olarak
%20’sinde meydana gelebilir. Aktiflesmis pankreas enzimlerinin ve ¢esitli sitokinlerin

dolagima katilmasi MODS gelisiminde suglanmaktadlrlzo.
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2.9. Akut Pankreatit Tedavisi

Tedavinin temelini yeterli sivi replasmani, analjezinin saglanmasi, beslenme

desteginin uygun sekilde planlanmasi, oksijen destegi ve antibiyoterapi olusturmaktadir.

o Sivi replasmani: Hastalara ilk 12-24 arasinda baslanacak olan sivi
replasmani mortaliteyi belirgin olarak azaltir. Bu hastalarda masif sivi verilmesine engel
teskil edecek renal, kardiyovaskiiler ya da baska engeller yoksa sivi tedavisi (serum
fizyolojik ya da ringer laktat) 5-10mL/kg/saat olacak sckilde baslatilmalidir.
Hipovolemi, hipotansiyon, tasikardi gelisen hastalarda sivi tedavisi ilk olarak yarim saat
icerisinde 20mL/kg olarak verilir. Tedavinin devamina sonraki 8-12 saatte 3mL/kg/saat
olarak devam edilir. Hastaya sivi tedavisi uygulanirken ilk 48 saat boyunca sik
araliklarla hidrasyon ihtiyaci degerlendirilmelidir. Sivi ihtiyac1 degerlendirilirken fizik
muayene, hematokrit, kan tire nitrojen (BUN), hemodinamik stabilite géz Oniinde
bulundurulmalidir. Baslangig hematokrit ve BUN diizeylerinde azalma olmasi ile
hemodinamik olarak stabil olmasi (Ortalama arter basincinin 65-85 arasinda olmasi, kalp
hizinin <120 atim /dakika olmasi, idrar ¢ikisinin 0,5-1cc /kg/saat iizerinde olmasi)

. . 3 - . . 124,125
verilen siv1 tedavisinin yeterli oldugunu gosterir .

Yetersiz hidrasyon hipotansiyona ve akut tiibiiler nekroza neden olabilmektedir.
Akut tiibiiler nekroz gelisen olgularda idrar ¢ikisi azalacagi i¢in verilen sivi tedavisi
hem periferik hem de pulmoner 6dem gelisimine neden olmaktadir. Gereginden fazla
stvi tedavisi abdominal kompartman sendromuna ve entiibasyon ihtiyaci dogmasina

sebep olabilirt?®?

o Agn1 Kontrolii: Agr1 hastalarda sik goriilen semptomlardan biridir.
Uygun analjezi saglanmaz ise hemodinamik denge bozulabilir. Hastalarda en 6nemli
parametrelerden biri uygun hidrasyonun saglanmis olmasidir. Hipovolemi ile meydana
gelebilecek olan bir iskemi durumu karin agrisina sebep olur. Agri kontroliinii
saglamada opioidler etkilidir. Bazi calismalar morfinin oddi sfinkter basincin
arttirdigin1 gdstermistir. Ancak morfinin pankreatit veya kolesistit yaptigina dair veri

yoktur, cogunlukla meperidin tercih edilir?®%.
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o Antibiyotik: AP tedavisinde profilaktik olarak antibiyotik kullaniminin
yeri yoktur. Hastalarda meydana gelen ko-enfeksiyon, enfekte nekrozitan pankreatit ve
apse durumunda antibiyotik kullanilabilir. Nekroz ve apse varliginda imipenem,
meropenem, 3.kusak sefalosporinler, piperasilin gibi genis spektrumlu bir antibiyotik
baslanmahdlrlgo.

o Beslenme: AP katabolik bir siire¢ olup hastalarin beslenmesi ¢ok
onemlidir. Hastalik tanisindan sonra oral alimin kesilmesi genel olarak uygulanan bir
antitedir. Hastanin oral beslenmesinin baslamasi i¢in agrisinin tamamiyla ge¢mesini
beklemeye gerek yoktur. Hastanin laboratuvar bulgularinin da normale dénmesini

beklemek gerekmeyebilir'®,

Beslenmenin baglanma zamani hastalik siddeti ile
iliskilidir. Hafif pankreatitli olgularda intravenéz hidrasyonun ardindan genellikle bir
hafta iginde oral diyete gegilebilir. Orta ve siddetli pankreatitli hastalarda oral beslenme
gecikecegi i¢in beslenme destegi siklikla gereklidir, 5-7 giin i¢inde oral alima
gecilemeyecekse enteral beslenme tercih edilmelidir. Nazojejenal tiip total parenteral
nutrisyona tercih edilmelidir. Beslenmeye erken baslamanin hastane yatis siiresini
kisalttig1 ve komplikasyon gelisimini azalttig1 gésterilmistirm.

o Endoskopik tedavi: ERCP, koledok tasi ve tikanma sariligina bagl
septik tablo varliginda (total bilirubin >4mg/dl, viicut 1sisinda artis) tercih edilir **.
Impakte olmus safra tasi gosterildiginde 72 saat icinde yapilmalidir. Akut kolanjitli
hastalarda ilk 24 saat icinde ERCP onerilirken; kolanjiti olmayan hastalarda ERCP
zamanlamasina dair veri yoktur134'135.

. Cerrahi Tedavi: Enfekte nekrozu temizlemek, meydana gelen akut
hemoraji, abdominal kompartman sendromu gibi durumlar ve ge¢c dénemde meydana
gelen psodokistin mekanik basi etkisi gibi durumda cerrahi tedavi uygulanabilir.
Olusabilecek pankreatit ataklarini 6nlemek igin kolesistektomi yapilabilir. Enfekte
nekroz ve apse varliginda da perkiitan drenaj, endoskopik drenaj ve nekrozektomi,

drenaj icin kateter takilmasi gibi invaziv girisimler tercih edilebilir*®®
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2.10. Fekal Kalprotektin

[k olarak nétrofil sitoplazmasinda bol miktarda bulunan bir protein olarak 1979
yilinda kesfedilmis ve 1980 yilinda lokosit derived protein (L1 protein) olarak
adlandirilmistir™®’. Sonrasinda ise antiproliferatif ve antimikrobiyal ozellikleri fark
edilmis, hiicre ici transdiiksiyon ve inflamasyon diizenlenmesinde etkili oldugu
gosterilerek kalprotektin adimi almistir*®®. Fekal kalprotektin dlciimii ise ilk defa 1992
yilinda Roseth ve arkadaslar tarafindan Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA)

yontemi ile yapilmistir'®,

Kalprotektin 36 kilo dalton (kDa) agirlikta, iki hafif ve bir agir subiinitten
olusur. Kalprotektin subiinitleri kodlayan genler kromozom 1g21’de yer almaktadir.
Hiicre farklilagmasi, immun regiilasyon, tiimoérogenez, apoptoz ve inflamasyon gibi
olaylarin fizyopatogenezinde gorev alir*®, Inflamasyon sirasinda 6nemli gorevleri
vardir ve akut faz reaktanmi olarak tanimlanabilir. Notrofillerin migrasyon, adezyon ve
fagositozdaki reseptorlerinin aktiflesmesinde, kemotaksi desteklenmesinde ve hasar
iliskili molekiiler patern (DAMPS) olarak immun cevapta yer alir ***. Nétrofil sitozolik
icerigin %60’m1 olusturur. Notrofillerden baska monosit ve makrofajlarda ve tiim
viicutta agirlikli olarak plazma, idrar, beyin omurilik sivist (BOS), tiikiiriik, gaita ve

- 142
sinovyal sivida bulunur ~*.

Fekal kalprotektin diizeyi intestinal inflamasyon ile giiclii bir paralellik
gosterir®. Gastrointestinal sistem inflamasyonunda fekal kalprotektin diizeyi serum
diizeyinden ortalama alt1 kat daha yiiksektir ve inflamasyonu gdsterme giicli serumdan
daha fazladir. Bagirsaklarda meydana gelen inflamasyonda fekal kalprotektin diizeyinin
artmasi, inflamasyon bolgesine noétrofillerin go¢ etmesi ve hasarli mukozadan nétrofil
ve notrofil igeriginin barsak liimenine ve gaitaya ulagsmasi ile agiklanir. Notrofillerden
kalprotektin saliniminin, 111 indium isaretli graniilosit ekskresyon testi ile korele
oldugu gosterilmistir. Kalprotektin 6l¢iimii bagirsaklarda nétrofil artigini gosterdiginden
indirekt olarak inflamasyonu gostermekte olup, inflamatuar olaylarda konsantrasyonu 5-

40 kat artar'®*,
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Kalprotektin intestinal pankreatik enzimlere, proteazlara karst son derece

dayaniklidir'*. Gaitada proteolitik isleme ugramaz ve oda 1sisinda da 3-7 giin stabil
kalabilir.

Fekal kalprotektin diizeyi ELISA ile olgiilir. Gelisen tekniklerle beraber
Olglimlerde monoklonal antikorlar kullanilmaktadir. Anormal fekal kalprotektin
diizeylerine sebep oldugu bilinen, gastroenterit, gastrointestinal sistem malignitesi,
steroid olmayan anti-inflamatuvar ilag (NSAID) kullanan, inflamatuvar barsak hastalig
olan, aktif gastrointestinel sistem kanamasi, karaciger parankim hasari olan hastalar

calismaya dahil edilmedi**>™*’.

Fekal kalprotektin diizeyinin spesifiktesin, sensivitesine gore diisiiktiir. Bunun
nedeni kronik enfeksiyonlarda, poliplerde de seviyeleri artmis izlenebilir. Fekal
kalprotektin diizeyi ile ilgili belirlenmis tam bir deger yoktur; fakat genel olarak kabul
goren 50pg/gr altin1 normal, 50-100 arasini hafif pozitif, 100ug/gr lizerini yiliksek
pozitif saymak ydniindedir. Yeni tan1 IBH’da genelde fekal kalprotektin degerleri 1000

ng/gr iizerinderir. Tedavi ile bu diizeyin azalmasi takip edilir.

Fekal kalprotektin inflamatuar barsak hastaliklarini fonksiyonel gastrointestinal
bozukluklardan ayirt etmede kullanilan giivenilir bir testtir ve hastalik aktivitesini de
yan51t1r148. Fekal kalprotektin gastrointestinal yolun her tiirlii inflamasyonunda artarken
inflamatuar olmayan ishallerde saglikli ¢cocuklar ile ayn1 degerler i¢inde bulunmustur.
Kiigiik ¢ocuklarda siddetli persistan diyarenin immun/inflamatuar nedenler ile irritabl

barsak sendromunu ayirt etmek icin kullanilabilecegi belirtilmektedir™®.

Inflamatuar bagirsak hastaliginda Klinik, laboratuvar ve hastalik aktivite indeksi
endoskopik ve histopatolojik bulgular ile iligkili degilken, fekal kalprotektin endoskopik
ve histolojik bulgular ile yakindan iliskilidir. Crohn hastalifinda lezyonlar tiim
gastrointestinal sistemde olabilir. Fekal kalprotektin, endoskopik erisimin olamadig1
ince barsaklardaki hastahik aktivitesini gostermede cok faydalidir **°, Bu sebeple fekal
kalprotektin inflamasyonu goéstermede maliyet olarak uygun, uygulamasi kolay bir
belirteg olarak sunulmustur. Fekal kalprotektin diizeyleri diisiikse alt gastrointestinal
sistemde inflamasyon olma ihtimali daha azdir. Ayrica fekal kalprotektin inflamatuar

barsak hastalig1 alevlenmelerinde yiikselirken, remisyonda azalir. Bu nedenle yalniz
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inflamatuar bagirsak hastaligi tanisinda degil; takip, relaps ve tedaviye yaniti

degerlendirmede de kullanilabilir.

AP hastalarinda olusan inflamasyona sekonder, intestinal membran yapisinda
bozulma meydana gelir. Bunun sonucunda intestinal mukozada gegirgenlik artar ve
bakteriyel translokasyon meydana gelir. Jin Chen ve arkadaslarmin™" akut pankreatitli
ratlarda yaptigi bir ¢alismada bagirsak permeabilitesinde artis oldugu ve bakteriyal
translokasyon oldugu gosterilmistir. AP tanili 46 hastay1 iceren bir bagka ¢alismada,
plazma kalprotektin diizeyi saglikli goniilliillere gore daha yiiksek bulunmus, siddetli
pankreatit olgularinda hafif siddetli vakalara gore daha yiiksek plazma kalprotektin
diizeyleri saptanmistir™®?. Fekal kalprotektin ve elastaz 1 diizeyinin 8lciildiigii akut veya
kronik pankreatitli, pankreas kanseri gibi pankreas hastaligina sahip 90 olguda saglikli

gruba kiyasla kalproktektin ve elastaz diizeyi yiiksek bulunmustur'>,

154 pediatrik, kronik

Demirbas ve arkadaslari®™ tarafindan yapilan bir ¢calismada
gastrit tanis1 olan vakalarda, fekal kalprotektin diizeyine bakilmistir. Calisma 2016-2018
yillar1 arasinda kronik aktif/inaktif gastritli hastalarda yapilmistir. Bu hastalar ayni
zamanda h.pylori pozitif ve negatifligine gore de ayrilmistir. Fekal kalprotektin diizeyi
kronik aktif gastritli hastalarda, kronik inaktif gastritli hastalara oranla daha yiiksek
bulunmustur. Kalprotektin diizeyi h.pylori pozitif olan kronik aktif gastritli hastalarda,
inaktif gastritli hastalara oranla daha yiiksek bulunmustur. Kronik inflamatuar hiicrelere
bagli notrofillerin varligi, kronik aktif gastritin varligim gostermektedir. Kronik aktif

gastritteki yliksek fekal kalprotektin seviyeleri, artmis mukozal makrofaj ve nétrofil

seviyelerinin aracilik ettigi mukozal hasara bagl olabilir.

Serum kalprotektin diizeyi yogun bakim yatisi olan ve septik durumda olan
hastalarda da calisilmig ve diizeyi kontrol grubuna gore daha yiiksek olarak
bulunmustur™>. Yogun bakim yatis1 olan 271 hasta ile yapilan bir baska calismada,
septik durumda olan 77 hastada, diger hastalara oranla serum kalprotektin diizeyi daha
yiiksek saptanmistir. Yine aynmi ¢alismada septik hastalarda 30 giinliik yapilan izlemde
kalprotektin diizeyi prokalsitonine oranla daha yiiksek saptanm1$t1r156. Hi¢ kuskusuz
septik hastalarda artan kalprotektin diizeyine bakteri veya endotoksemiye yanit olarak

artan notrofil yapim ve yikimi sebep olmaktadir. 157,
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Kalprotektin inflamasyon ile seyreden akciger hastaliklarinda da kullanilmistir.
Astim, Kistik fibrozis ve idiyopatik pulmoner fibrozisli hastalarda, kalprotektin
diizeyinin kontrol grubuna oranla arttig1 goriilmiistiir. Yiiksek kalprotektin seviyesine
sahip olan hastalarda mevcut akciger hastaliginin daha koétii prognozlu seyrettigi

saptanmigtir 158160,

Kalprotektin ¢esitli romatolojik hastaliklarda da c¢alisilmis ve diizeyi yiiksek
olarak saptanmustir. ailesel akdeniz atesi, romatoid artrit, ankilozan spondilit ve Sjogren
sendromu gibi kronik inflamasyonla karakterize hastaliklarda, kalprotektin diizeyi artis

géstermektedirm_lse’.

Kalprotektin COVID-19’a yakalanan hastalarda da ¢ahisilmistir. COVID-19,
2019 yili Aralik aymin sonlarinda Cin’in Wuhan kentinde yer alan Huanan Deniz
Uriinleri Pazari’nda 6ksiiriik, ates, yorgunluk ve gastrointestinal semptomlarin da eslik
ettigi pndmoni tablosuyla kendini gostermis ve hastalik sonrasinda pandemiye yol
agrmstir®, Ortaya cikan bu viral enfeksiyonda notrofiller dnemli yol oynamaktadir.
Notrofiller ve monosit-makrofajlar gibi miyeloid hiicreler, bir patojen tehdidini takiben
dokuya yonelen lokositlerin biliylik bir bolimiinii olusturan temel bagisiklik
hiicreleridir. Hem notrofiller hem de inflamatuar monosit-makrofajlar enfeksiyon
bolgesine hizla toplanir ve viral akciger enfeksiyonlarina karsi konak savunmasinda
6nemli roller oynar'®'®, Nbtrofillerden salgilanan sitozolik bir protein olan fekal
kalprotektin diizeyi COVID-19 hastalarinda serum ve gaitadan calisilmistir. Yapilan
bir¢ok ¢aligmada serum ve gaita kalprotektin diizeyinin arttigi gérilmiistiir. Chen ve
arkadaslari’® tarafindan yapilan caligmada serum kalprotektin diizeyi yogun bakim
linitesinde yatanlarda, serviste yatanlara gore daha yiiksek bulunmustur. Ayrica yogun
bakim tnitesinde yatip fekal kalprotetin diizeyi yiiksek olan hastalarda mortalite orani
daha yiiksek bulunmustur. Shi ve arkadaslar1168 tarafindan COVID-19’a yakalanan
hastalarda yapilan ¢aligmada ise, invaziv mekanik ventilasyonda takip edilen hastalarda,
serum kalprotektin diizeyi, non-invaziv mekanik ventilasyonda takip edilenlere oranla
daha yiiksek bulunmustur. Bu hastalardaki ortalama kalprotektin konsantrasyonlari:
ventilator ihtiyag duyan hastalarda ortalama 8039ng/mL, ventilatdr ihtiyaci
olmayanlarda ortalama 3365ng/mL olarak Olglilmiistiir. Silvin ve arkadaglar1™®

tarafindan yapilan diger bir ¢calismada COVID-19’a yakalanan, siddetli klinik tablosu
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olan hastalarda ortalama serum kalprotektin degeri ortalama 4983ng/mL, siddetli
olmayan Kklinik tablosu olan hastalarda ortalama 985ng/mL olarak bulunmustur.
Effenberger ve arkadaslar*” tarafindan yapilan, COVID-19 tanist ve akut diyaresi olan
ve olmayan 40 hasta karsilastirildiginda, diyaresi olan hastalarda daha yiiksek fekal
kalprotektin diizeyleri gosterilmistir (123.2ng/g'ye karsi 17,3ug/g).
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3. GEREC VE YONTEM

Diizce Universitesi I¢ Hastaliklari Anabilim Dali servisine 10.10.2020-
10.09.2021 tarihleri arasinda yatan, 18-75 yas araligindaki AP tanili hastalar ¢calismaya
alindi. Hastalarin demografik bilgileri kaydedildi. Hem hastalar hem de saglikli
gonilliller kalprotektin  yalanci  pozitifligine sebep olabilecek gastroenterit,
gastrointestinal sistem malignitesi, steroid olmayan anti-inflamatuvar ilag (NSAID)
kullanimi, inflamatuvar barsak hastaligi, aktif gastrointestinal sistem kanamasi,
karaciger parankim hasar1 olan hastaliklar agisindan sorgulandi ve uygun olmayan

145-147

hastalar calisma disinda birakild: . Hastalarin servis yatisinda biyokimyasal

Ol¢timler i¢in kan ve gaita 6rnekleri alindi.

3.1. Gaita Orneklerin Toplanmasi, Saklanmas1 ve Kalprotektin Diizeyinin

Ol¢iimii

Hasta ve kontrol grubundan alinan gaita Ornekleri, buzdolabinda -80°C'de
calisilacag tarihe kadar saklandi. Ornekler BUHLMANN fCAL® ELISA kiti ve gaita
orneklerinin ekstraksiyonunu saglayan CALEX®Cap Kiti ile ¢aligildi. ELISA kiti 96
kuyucuktan olusmaktaydi (Sekil 1). Besi standart ikisi kontrol olmak tizere yedi
kuyucuk kullanildi. Geriye kalan 89 kuyucuktan 80’i kullamldi. Ornekler galisilacagi
giinden 72 saat dnce +4 °C olan buzdolabina alindi. Calisilacagi giin buzdolabindan
alinan Ornek oda 1sisinda bekletildikten sonra mevcut gaita Orneklerinden &zel
kalprotektin tiiplerine (CALEX®Cap) numuneler alindi. Ozel kalprotektin tiipleri
Diizce Universitesi Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali ELISA laboratuvarina
ulagtirildi. Mevcut numuneler 3000 devirde bes dakika santrifiij edildi ve supernatant
kismi ayristrildi. Supernatant kistmdan 100ul ve inkiibasyon soliisyonundan 400ul
alinarak eppendor tiiplerine konuldu. Eppendorf tiiplerindeki 6rneklerin her biri en az
bes dakika vorteks cihazinda tam olarak karigmasi igin bekletildi. Eppendorf
tiiplerindeki 6rneklerden 100 pl alindi ve 96 kuyucuklu ELISA kitine konuldu. ELISA
kitine numune konulduktan sonra iizeri plaka ile kapatilarak, plaka ¢alkalayicisi tizerine

~450 rpm (rounds per minute) hizinda en fazla otuz bes dakika olacak sekilde
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karistirildi. Numuneler karigtirildiktan sonra her bir kuyucuga 300ul yikama ¢ozeltisi
konularak, her bir kuyucuk ii¢ kez yikandi. Yikama islemin ardindan her bir kuyucuga
100pl enzim soliisyonu konuldu. Uzeri plaka ile kapatilarak karistiricida ~450 rpm
hizinda en fazla otuz bes dakika olmak lizere karistirildi. Karistirma islemi bittikten
sonra her bir kuyucuga 300 pl yikama soliisyonu konularak bes defa yikama islemi
yapildi. Yikama isleminin ardindan TBM substrat soliisyonundan 100pul kuyucuklara
konuldu. Kuyucuklarin iizeri 151tk gelmemesi i¢in aliiminyum folyo ile kaplandi.
Kaplanan kuyucuklar on bes dakikay1 gegmeyecek sekilde ~450 rpm hizinda karistirildi.
Son olarak karistirilan soliisyona 100ul durdurucu soliisyon eklenerek en fazla otuz
dakika bekledikten sonra homojen mavi renk alan Ornekler, 450 nm (nanometre)
absorbansta okutuldu. Mevcut absorbans degerleri ile kalprotektin egrisi olusturularak
kantitatif degerler hesaplandi (Sekil 2).

XX OOeery

0000000

Sekil 1. Orneklerin plakada goriiniimleri
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Sekil 2. Kalprotektin saptama egrisi

3.2.  istatiksel Yontemler

Istatistiksel analizler SPSS 20.0 paket programina (IBM, Armonk, NY, USA,
2011) programi kullanilarak yapildi. Sayisal verilerin normal dagilima uyup uymadigi
Kolmogorov-Smirnov testi ve dagilim histogramlar1 ile degerlendirildi. Normal
dagilima uyan sayisal degiskenlerin iki grup karsilastirmalart Student’s t testi ile, ikiden
daha fazla grup icerenler One-way ANOVA testi ve post-hoc Bonferoni testi ile yapildi
ve tanimlayic1 istatistikler ortalamatstandart sapma seklinde gosterildi. Normal
dagilima uymadig:i tespit edilen degiskenlerin iki grup karsilastirmasinda Mann-
Whitney U testi, ikiden daha fazla grup igerenler Kruskal-Wallis testi ve post-hoc
Dunn-Bonferoni ikili karsilastirma testi kullanildi ve tanimlayici istatistikler ortanca (1.-
3. ceyrek degeri) seklinde gosterildi. Kategorik verilerin karsilagtirmalarinda Pearson Ki
kare testi veya Fisher’in kesin testlerinden uygun olan test kullanildi. Parametrik sayisal
degiskenlerin korelasyon analizinde Pearson korelasyon testi, parametrik olmayan
sayisal verilerin korelasyon analizinde Spearman korelasyon testi kullanildi. P<0,05

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Tek merkezli yiiriitiilen bu ¢alismaya dislama kriterlerine uyan toplam 49 hasta
dahil edildi. Saglikli goniilliiler olarak hastane personelinden dislama kriterlerine uyan
toplam 29 kisi dahil edildi. Hasta ve saglikli goniillilerin demografik verileri, Tablo
7’de verildi.

Tablo 7. Hasta ve saglikli goniilliilerin demografik verileri

Hasta Kontrol p
e 63,29+17,83 31,17+9,26 <0,001
Cinsiyet Erkek 22(%44,9) Erkek 18(%62,1) 0143
(n/%) Kadin 27(%55,1) Kadin 11(%37,9) ’
Etiyoloji Biliyer, 41 (%83,7)

(/%) Non-biliyer 8(%16,3)
Kolelitiazis, 1 (%2)
Romatoid artrit, 1 (%2)
Osteoporoz 2 (%4,1)
Norolojik hastalik 5(%10,2)

KBY 3 (%6,1)

Komorbid Hipotroidi 2(%4,1)
Hastaliklar Hiperlipidemi 7(%14,3)
(n/%)

Kalp yetmezligi, KAH 6(%12,2)

Astim/KOAH 7(%14,3)

DM 17(%34,4)

HT 28(%57,1)
Deri hastaligi 3(%6,1)

Yatis siiresi, 5,59+2 45

giin (£SS)

Kisaltmalar: SS; standart sapma, KBY: kronik bobrek yetmezligi, KAH; koroner arter
hastaligi, KOAH; kronik obstriiktif akciger hastaligi, DM; diabetes mellitus, HT;

hipertansiyon
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Calismamiza katilan 49 hastanin 22°si erkek, 27’si ise kadindi. Saglikli
goniilliilerin ise 18’1 erkek, 11’1 kadindi. Hastalik etiyolojisi incelendiginde 41 hastanin
(%83,7) biliyer, dokuz haninsa (%16,3) non-biliyer sebeplere sekonder AP gecirdigi
goriildii. Hastalarin komorbid hastaliklar1 incelendiginde 28’inde hipertansiyon,
17’sinde diyabetes mellitus, yedisinde astim/kronik obstriiktif akciger hastaligi
(KOAH), vyedisinde hiperlipidemi, altisinda kalp yetmezligi, besinde norolojik
hastaliklar (serebrovaskiiler olay (SVO), Parkinson, epilepsi), ikisinde osteoporoz,
birinde romatoid artrit, ticiinde kronik bobrek yetmezligi, ikisinde hipotroidi, yedisinde

hiperlipidemi goriildii. Hastanede kalis siireleri ortalama 5,59+2,45 giin olarak saptandi.

Hastalarin laboratuvar verileri Tablo-8’de verildi. Fekal kalprotektin
ortanca diizeyleri 64ug/g (28,5-105), CRP 4,39mg/L (1,64-9,94), ESD 40mm/sa (27-
65), amilaz 926U/L (486-1694,5), lipaz 1399U/L (787,5-2308,5), AST 117U/L (63,5-
259,5), ALT 134U/L (49,5-308,5), albimin 3,9g/dL (3,705-4,225), LDH:302 U/L
(211,5-398,5), ire 32mg/dL (25-40,15), kreatinin 0,82mg/dL (0,685-1,03), kalsiyum
9,3mg/dL (8,8-9,65), 15kosit 9800 10*/uL (7900-12550), hemoglobin 12,7g/dL (11,4-
13,85), hematokrit 38,3 % (34,15-41,5), total bilirubin 1,5mg/dL (0,875-4,325), direk
bilirubin 1,1mg/dL (0,345-3,32) olarak saptandi. Saglikli goniillillerin ortalama
kalprotektin diizeyi ise 13,29 (9,03-16,915) olarak olgiildii. Kalprotektin diizeyi
beklenildigi gibi hasta grubunda belirgin daha yiiksek saptandi (Tablo 8, Sekil 3).

Atlanta skoruna gore ayrildiginda hastalarin %55,1°1 hafif, %28,6’s1 orta,
%16,3’1 ise siddetli pankreatit olarak siniflandi. Ranson skoruna gore hastalarin 11°nin
skoru 0, 10’nun 1, kalan 37 hastanin Ranson skoru >2 olarak saptandi. Balthazar
skorunda 6 hastanin BT’si olmadigr i¢in kalan 43 hastanin %58,1’nin skoru 0,
%38,2’sinin skoru 1, %18,4’niin skoru 2, %4,1’nin skoru 3 ve %6,1’nin skoru ise 4
olarak saptandi. Hastalarin Ranson, APACHE-II ve Balthazar skorlarina bakildiginda
Ranson skoru ortalama degeri 2,08+1,62, APACHE-II skoru ortalama degeri 5,94+3,8,
Balthazar skoru ortalama degeri ise 0,93+1,28 olarak belirlendi (Tablo 9).
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Tablo 8. Hastalarin laboratuvar verileri

Hasta Kontrol P
Fekal kalprotektin(ng/g) 64 (28,5-105) 13,29 (9,03-16,91) <0,001
median (min-max)
CRP (mg/L), median (min- 4,39 (1,64-9,94)

max)
ESD (mm/sa), median (min- 40 (27-65)
max)
Amilaz (U/L), median (min- 926 (486-1694,5)
max)
Lipaz (U/L), median 1399 (787,5-
(min-max) 2308,5)
AST (U/L), median 117 (63,5-259,5)
(min-max)
ALT (U/L), median 134 (49,5-308,5)
(min-max)
Albiimin (g/dL) 3,9(3,7-4,2)
LDH (U/L), median 302 (211,5-398,5)
(min-max)
Ure (mg/dL), median (min- 32 (25-40,15)
max)
Kreatinin (mg/dL), median 0,82 (0,68-1,03)
(min-max)
Kalsiyum (mg/dL), median 9,3 (8,8-9,65)
(min-max)
WBC (1073/uL), median 9800 (7900-12550)
(min-max)
Hemoglobin (g/dL), median 12,7 (11,4-13,85)
(min-max)
HTC (%), median (min- 38,3 (34,15-41,5)
max)

Total Bilirubin (mg/dL), 1,5 (0,875-4,325)
median (min-max)

Direkt Bilirubin (mg/dL), 1,1 (0,345-3,32)
median (min-max)
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Sekil 3. Hasta ve kontrol gruplariin kalprotektin diizeylerinin nokta dagilim grafigi ile

karsilastirilmasi. Yatay cizgiler ortanca ve 1.-3. ¢eyrek degerlerini gostermektedir.

Atlanta kriterlerine gore hafif, orta ve siddetli akut pankreatit siniflamasina
ayrilan hastalarin demografik ozellikleri, Ranson ve APACHE-II kriterleri ile olan
iliskileri ve hastanede yatis siireleri incelendiginde, pankreatit siddetinde artis ile
Ranson ve APACHE-II skorlarindaki artis arasinda anlamli iliski bulunmustur (Tablo-
9). Atlanta kriterlerine gore pankreatit siddetinde artis ile kalprotektin diizeylerinde artis
arasinda istatistiki olarak anlamli iliski saptanmamistir (p=0,346) (Sekil-4).
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Tablo 9. Atlanta siddet 6l¢egine gore gruplara ayrilmis hastalarin demografik, hastane

kalis siireleri, hastalik siddetleri, Ranson, Balthazar, Apache skor ortalamalari

59,3+20,03

15(%55,6)
12(%44,4)

22(%81,5)
5(%18,5)
0,93

11 (%40,7)
9 (%33,3)
5 (%18,5)
2 (%7,4)
0 (%0)
0 (%0)

0,95+1,36

13 (%59,1)
2 (%9,1)
4 (%18,2)
1 (%4,5)
2 (%9,1)

4,19+£2,35

4,93+2,37

64,43+13,9

5(%35,7)
3(%64,3)

13(%92,9)
1(%7,1)
3,64

0 (%0)
1 (%7,1)
0 (%0)
5 (%35,7)
5 (%35,7)
3 (%21,4)

0,95+1,36

8 (%57,1)
1 (%7,1)
3 (%21,4)
1 (%7,1)
1 (%7,1)

5,93+1,07

6,57+2,21

P degeri

74,75+10,87  0,104*
2(%25) "
6(0675) 0,239
6 (%75) »
2 (%25) 0,591

3,25 <0,001*

0(%0)
0(%0)
2(%25)
2(%25)
4(%50)
0(%0)

0,71+0,95

<0,001**

0,963*

4 (%57,1)

1 (%14,3)

2 (%28,6)
0 (%0)
0 (%0)

11,88+4,91

0,998**

<0,001*

6,13£2,7 0,045*

Skor ortalamasi
(ortalama=£SS)

2,08+1,02
0,93+1,28
5,94+3,8
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Sekil 4. Hastalar Atlanta skorlarina gore gruplandiginda, kalprotektin diizeylerinin
nokta dagilm grafigi ile karsilastirllmasi. Yatay c¢izgiler ortanca ve 1.-3. g¢eyrek

degerlerini gostermektedir.

Hastalar Balthazar skorlarina gore gruplandiginda, skorda artis ile kalprotektin

diizeyleri arasinda istatistiki olarak anlamli iligki saptanmadi (p=0.5641) (Sekil-5)

300-
1 Krulkal-Wallis p test=0.5641

. [ e

200+

Kalprotektin

100+

T

T4=

4
Balthazar Skorlan

Sekil 5. Hastalar Balthazar skorlarma goére gruplandiginda kalprotektin diizeylerinin
nokta dagilim grafigi ile karsilastirilmasi. Yatay cizgiler ortanca ve 1.-3. ceyrek

degerlerini gostermektedir.

Akut pankreatitli hastalarin fekal kalprotektin degerleri ile Ranson skorlar

kiyaslandiginda anlamli bir fark bulunmadi (p=0,3693) (Sekil-6).
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Sekil 6. Hasta Ranson skorlarina gore gruplandiginda kalprotektin diizeylerinin nokta
dagilim grafigi ile karsilastirilmasi. Yatay cizgiler ortanca ve 1.-3. ¢eyrek degerlerini

gostermektedir.

Hastalar Atlanta simiflandirmasina gore gruplara ayrilarak, fekal kalprotektin
diizeyi ve diger laboratuvar parametreleri ile iliskileri incelendiginde ne kalprotektin

diizeyi ne de diger laboratuvar parametreleri ile pankreatit siddeti arasinda anlamli iliski

bulunmadi (Tablo-10).
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Tablo 10. Atlanta Siddet dlgegine gore gruplara ayrilmis hastalarin laboratuvar verileri

Hafif (n=27) Orta (n=14) Siddetli (n=8) p
Fekal
calprotektin(ugle) 44856649 638626643 83,5474.2 0.346
CRP (mg/L), 6,76+7.99 5.8749.01 8.74+5,04 0,100
ESD (mm/sa)  38,78+2691  56,5:13,87  54,17+23,09 0,028
Amilaz (U/L) 1279’3%984’ 11440747853 854.54810,13 0,468
[P 17491;075,6 1454,14;:913,7 1316,2;1670,2 0,508
AST (U/L) 126,09489.76  237.5¢154.41  150,53+112,.89 0,099
ALT (U/L) 177,674188.2 23107416417 13134412115 0,372
Albiimin (g/dL)  3,94+0,47 3,9540.3 3,9740,32 0,986
LDH (U/L) 261,89472,88 419414422 3662510898 0,001
Ure (mg/dL) 32,1411,82  3475£12,79  69.43+86.24 0,069
Kreatinin (mg/dL) 0,86+0,24 0,85+0,26 2,24+3,25 0,393
Kalsiyum (mg/dL) ~ 9,140,68  14,99+2131 9.23+1,03 0,585
1039043446, 11864294481  10058.75+506
/\ ) B} )
WBC (10°3/uL) - e i 0319
Hemoglobin 12,6742.1 12,69+1.69 12,86+1.7 0,868
(g/dL)
HTC (%) 37.6745.85  37.65+531 30,8445 0,440
Total Bilirubin - g5 2.5142.19 2.5241.73 0,790
(mg/dL)
DirektBilirubin | 5 ;5.5 54 1,76+1,77 1,72+1,54 0,894
(mg/dL)

Fekal kalprotektin ile diger parametrelerin korelasyon analizinde, hasta yasi
(p=0,047) ve CRP (rho=0,339ve p=0,018) arasinda anlaml iligkili bulundu. Ranson
skoru, Balthazar skoru, APACHE-Il skoru ve diger kan parametreleri ile iliski
saptanmadi. (Tablo-11).

Son olarak, kalprotektin diizeyi ile hastanede yatis siiresi arasinda istatistiki

olarak anlamli iligki saptanmadi (p=0,530).
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Tablo 11. Kalprotektin diizeyi ile diger parametrelerin korelasyon analizi

2
= = 2 =§ = £
S S $ 5 ) N = £ £ 5 5 E
g @B © : > | 5 | & | g | 2| 8|5 |5 E| 5 ||| 2|8 |2l |=s|3
> £ 5 N 5 3 o & £ 5 < < 2 3 = g = 2 £ T o po
S| g £} E g < < Y, N 5 = g
< 14 8 < s T e .*5—
£
£ rho 0,285 -0,254 | -0,008 | -0,203 | -0,092 | 0,339" | -0,229 | -0,098 | -0,154 | -0,164 | 0,016 | -0,062 | -0,235 | 0,100 | 0,055 | -0,013 | -0,155 | 0,018 | -0,035 | 0,194 | 0,203
g
>
g E p degeri 0,047 0,078 0,958 0,163 0,530 0,018 0,160 0,501 0,291 0,260 | 0,911 | 0,673 0,104 | 0,493 | 0,705 | 0,927 0,287 | 0,904 | 0,813 | 0,281 | 0,161
25
< N 49 49 49 43 49 49 49 39 49 49 49 49 49 49 49 49 49 49 49 49 49 49
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5. TARTISMA

AP her yasta goriilmekle birlikte en sik 30-60 yas arasinda goriilmektedir™’™.

Calismamizda da literatiire benzer sekilde hasta grubunun yas ortalamasi 63,29+17,83
saptanmustir. Literatlirde cinsiyetler arasi pankreatit sikligia dair ¢eliskili bildirimler
mevcuttur. Ornegin Amerika Birlesik Devleti’nde 2016 yilinda yapilan bir calismada,
toplam 519.035 hastanin 247.505°i kadin, 271,53’ erkek olarak bildirilmistir'”®. Yine
Amerika Birlesik Devleti’nde 2001-2014 yillar1 arasinda AP tanili, toplam 2,368,780
hastanin 1,192,713’ erkek, 1,175,895’ ise kadin olarak bildirilmistir'’>. Ote yandan,
iilkemizde Tandogan ve arkadaslar1173, 2005-2010 yillar1 arasinda, 184 hasta igeren
retrospektif bir ¢aligmada, hastalarin 105°ini kadin, 79’unu ise erkek olarak bildirmistir.
Calismamizda Tandogan ve arkadaslarimin g¢alismasina benzer sekilde hastalarin

%55,1°1 kadin, %44,9°u erkekti.

Cinsiyet fark ile ilgili celigkili bilgiler olmakla birlikte; alkolik pankreatit daha
cok erkeklerde goriiliirken, biliyer sebeplere sekonder pankreatit kadinlarda daha sik

goriilmektedir™

. Alkole bagli akut pankreatit 25-54 yas arasinda daha fazla goriiliirken,
biliyer kokenli akut pankreatit 18-24 yas arasinda daha fazla goriilmiistiir. Alkole baglh
akut pankreatit orani erkeklerde %36,4 iken, kadinlarda 13,8 olarak bildirilmistir.
Biliyer kokenli akut pankreatit ise kadinlarda %30.2, erkeklerde %19.3 saptanmugstir'’®.
Alkole bagli pankreatit Amerika, Avrupa iilkeleri ve Japonya’da daha sik
goriilmekteyken diger Asya iilkelerinde biliyer pankreatit daha sik goriilmektedir ™.
Bizim ¢alismamizda hastalarin 41’inde (%83,7) biliyer, sekizinde (%16,3) non-biliyer
sebepler saptandi. Calismaya katilan 27 kadindan 23’inde (%85,1), 22 erkekten ise
18’inde (%81,8) biliyer sebepler saptandi. Alkole bagli akut pankreatit sadece bir erkek
hastada goriildii. Katilan ¢ogu hastanin biliyer kaynaklt AP olmasi, ¢aligmamizda kadin
hasta sayisinin daha fazla olmasi, gelismekte olan {ilkelerde AP’de en sik sebebin
biliyer patolojiler olmasi ve merkezimizin girisimsel biliyer islemler igin referans
merkezi olmasi ile agiklanabilir. Yine Tandogan ve arkadaglari’® tarafindan yapilan
calismadaki hastalarin etiyolojilerine bakildiginda, calismamizdaki verilerle uyumlu

sekilde hastalarin 112’si biliyer sebepli, 72’si ise non-biliyer sebepli AP olarak
bildirilmistir.
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Kalprotektin  0zellikle intestinal patolojilerde, hastalik tanisina katkida
bulunmasi ve ayirict tanida yardimei olmasi nedeniyle siklikla kullanilmaktadir. Oda
1s1sinda uzun siire stabil kalabilmesi, az miktarda numune ile kolayca calisilabilir olmas1
ve intestinal inflamasyonu gosteren non-invaziv bir test olmasi sebebiyle Ozellikle
inflamatuvar bagirsak hastaliklar1 ve irritable bagirsak sendromu ayiriminda, ayrica
inflamatuvar  barsak  hastaligi  takibinde, bir ¢ok {lkede rutin olarak
kullaniimaktadir****"®1"°, Fekal kalprotektinin bu ézellikleri hem AP etiyolojisinde hem
de AP’ye bagl sistemik inflamasyonun tetikledigi ve nekrotik pankreas dokusunun
enfeksiyonuna sebep olan intestinal inflamasyonun dolayli bir gostergesi olabilecegi,
hastalik siddeti ile korele seyredebilecegi ve olasi komplikasyonlar1 6ngérmede faydali

olabilecegi hipotezlerini dogurmustur.

Fekal kalprotektin degerinin normali <50pg/gr olup bu diizey yasa bagh
degisikler gostermektedir. ****®°, Eriskinlerde >50pg/gr anlamh olarak kabul edilmekte

olup median degeri saglikli bireylerde 25 ug/grd1r177‘181

. Yapilan bir meta analizde cut-
off deger 50pg/gr olarak alindiginda spesifite %94 iken sensivite %93 olarak

bildirilmistiir™®.

Calismamizda fekal kalprotektin degeri kontrol grubuna gore belirgin yiiksek
saptanmigtir. Hasta grubunda kalprotektin degeri, ortanca degeri 64pg/gr (min-max
28,5-105), kontrol grubunda ise ortanca degeri 13,29ug/gr (min-max 9,03-16,915)
saptanmigtir (p<0,001). Bu ¢aligsma, bildigimiz kadariyla literatiirde AP tanili hastalarda
fekal kalprotektin diizeylerinin incelendigi ilk ¢alismadir. Bu yiizden literatiirde tanisal
acidan anlamli cut-off degeri bulunamamistir. AP dis1 hastaliklarda yapilan bir ¢ok
calismada cut-off degerinin >50ug/gr olmasi organik patolojiye yonelik spesifite ve

80 Ornegin karaciger sirozu tanisi olan hastalarda Alempijevic

sensiviteyi arttirmaktadir
ve arkadaslarmm™? yaptigi bir ¢alismada, hasta grubunda fekal kalprotektin ortalama
degeri 189,1+168,0png/gr, kontrol grubunda ise 35+26pg/gr olarak bulunmustur. Fekal
kalprotektin degerinin MELD ve Child-Pugh skoru ile arasinda anlamli iligki
bulunamamistir (p>0.05). Bizim ¢alismamizda da fekal kalprotektin degeri ile
skorlamalar kullanilarak belirlenen akut pankreatit siddeti arasinda anlamli iliski
bulunamamustir (p=0,717). Ulseratif kolitli hastalarda yapilan bir calismada fekal

kalprotektin degeri endoskopik aktiviteyi bircok parametreye goére daha anlaml
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yansitmistir. Fekal kalprotektin degeri cut-off olarak 57pg/gr alininca sensivite %91,
spesifite ise %90 olarak bulunmustur'®. Klingberg ve arkadaslari’® tarafindan
ankilozan spondilitli hastalarda yapilan bir ¢alismada hasta ve kontrol gruplarinin serum
ve gaitada fekal kalprotektin degerine bakilmistir. Ayrica hasta grubunun gaita ve serum
kalprotektin degerleri CRP, ESD, l1okosit, trombosit ve diger belirteglerler
karsilastirilmistir. Fekal kalprotektin degeri <50ug/gr normal, serum kalprotektin
degerinin ise 500-300ng/mL arasi normal olarak kabul edilmistir. Calismaya katilan 205
hastanin ortalama fekal kalprotektin degeri 85ug/gr bulunmusken, serum kalprotektin
degeri ise 432ng/mL olarak bulunmustur. Fekal kalprotektin degeri ile CRP, ESD ve
16kosit degeri arasinda anlamli iligki bulunmus olup, serum kalprotektin ile bu
parametreler arasinda benzer anlamli iligki bulunamamistir. Ayni zamanda fekal
kalprotektin  degeri ankilozan spondilit tanis1 olup NSAID kullananlarda

kullanmayanlara gore daha yiiksek bulunmustur ancak anlamli farklilik saptanmamastir.

Akut pankreatit siddetini 6ngérmede bir¢ok skorlama sistemi mevcut olup en
eski kullanilan skorlama sisteminden biri Ranson skorlamasidir. Yaygin olarak
kullanilmaya devam etse de, 110 galismay1 igeren bir meta analizde, Ranson skoru

ciddiyeti belirlemede zayif bir belirte¢ olarak bulunmustur™.

Fekal kalprotektin
diizeyleri ile Ranson skorunun korele seyretmememesi bu duruma agiklanabilir, Ranson
skorunun hastalik siddetini 6ngdrmede etkisinin az olacagi diisiinerek calismaya

APACHE skorlamast ve Balthazar skorlamasi da dahil edildi.

Balthazar skorlamasi ile ilgili bir ¢aligmada, pankreasta nekroz orant %30°dan
fazla oldugunda mortalite ve morbidite orani belirgin olarak artmustir™. Nekrotizan
pankreatit organ yetmezligini kesin olarak meydana gelecegini gdstermez ancak tedavi
yaklasimini degistirebilir. BT siddet indeksi ile degerlendirilen AP tanili 268 hasta
tizerinde yapilan retrospektif bir caligmada, BT siddet indeksi >5 olan hastalarin
mortalite orani Sekiz kat, hastanede yatis siiresi ise 17 kat artirmistir'®®. APACHE-II
skoru ilk olarak yogun bakimdaki kritik durumdaki hastalar igin gelistirilmistir. Skor
1985’ten itibaren kullanilmakta olup 1989 yilinda daha basit ve kullanigh hale
getirilmistir. Yapilan ¢alismalarda APACHE-II skoru <8 olanlarda mortalite %4’ten az
iken, >8 olanlarda mortalite %11 ile %18 arasindadir’’. Bizim ¢alismamizda Ranson

skoru >3 olan hasta sayist 21 idi. Bu 21 hastanin altisinda siddetli pankreatit gelisti.
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Mortalite oran1 %0’di. APACHE-II skoru >8 olan hasta sayis1 dokuzdu ve bu hastalarda
sekizinde siddetli akut pankreatit gelisti. Mortalite orant %0’d1. Biitiin hastalarin
Balthazar skoru <5 idi ve alti hastanin BT’si olmadig1 i¢in hesaplanamadi. Atlanta
skorlamasina bakarsak 27 hasta hafif siddetli, 14 hasta orta siddetli, sekiz hasta siddetli
akut pankreatit gecirdi. Ortalama hastanede kalis siiresi ise 5,59+2,45 giindi. Fekal
kalprotektin degeri ile APACHE-II skorlamasi, Atlanta siniflandirmasi, Ranson skoru
ve Balthazar skoru arasinda anlamli iliski bulunmadi. Bu skorlamalar ile fekal
kalprotektin degerleri arasinda korelasyon saptanamamasi, yukarida bahsedildigi lizere
aslinda bu skorlarin pankreatit siddetini dngérmede pek de basarili olmamalari, diisiik
hasta sayist1 ve komplikasyonlarin daha sik goriildiigii alkole sekonder pankreatit

vakalarinin ¢ok az olmasi ile agiklanabilir.

Lokal komplikasyonlara bakilirsa iki (%4) hastada akut peripankreatik sivi
toplanmasi, ti¢ (%6,1) hastada ise akut nekrotik koleksiyon goriildii. Peripankreatik sivi
toplanmasi olan hastalarda kalprotektin ortalama degeri 31,5ug/gr, nekrotik koleksiyon
goriilen hastalarda ise kalprotektin degeri 181,6pg/gr olarak geldi ve anlamli olarak
yiikksek goriildii. Bu durum, fekal kalprotektin ve hastalik siddeti arasinda pozitif bir
iligki oldugu seklinde yorumlandi.

Fekal kalprotektin degeri ile bircok laboratuvar parametresi karsilastirilmis olup
sadece CRP ile anlamli iligki bulunmustur (p<0.001). Amilaz, lipaz, sedimentasyon,
16kosit ve diger faktorler ile arasinda anlamli iligski bulunmamistir. Ankilozan spondilitli
hastalar ile yapilan bir ¢alismada fekal kalprotektin degeri ile CRP, ESD ve 16kosit
degerleri arasinda anlamli iligki bulunmustur184(p<0.001). Ercalik ve arkadaslarl187
tarafindan yapilan bir calismada fekal kalprotektin degeri ile CRP, ESD arasinda

anlaml fark bulunamamlst1r187.

Gundling ve arkadaslar® tarafindan yapilan bir
calismada karaciger sirozlu hastalarda fekal kalprotektin degeri yiiksek bulunmasina
ragmen CRP ile fekal kalprotektin arasinda anlamli iligki bulunamamugtir™®, Karaciger
sirozu olan hastalarda yapilan bir diger calismada karaciger sirozu olan hastalarda ve
spontan bakteriyel peritonitli hastalarda fekal kalprotektin degeri saglikli gonilliilere
kiyasla anlamli olarak yiiksek bulunmugken, CRP ile kalprotektin degerleri arasinda

anlaml fark saptanmamlstlrMG. Literatlirdeki farkli hastaliklarda olsa da bildirilenin

aksine, fekal kalprotektin degeri ile CRP arasinda korelasyon goriilmiistiir. CRP akut
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pankreatit tanisinda kullanilan en yararli biyokimyasal testlerden biridir. ilk 48 saatte
CRP degerinin >15mg/dL’den fazla olmasi hastalik siddetine 6ngoérmede 6nemli yere
sahiptir. CRP degerinin sensivitesi ve spesifitesi >%70’tir*2. Fekal kalprotektin ile CRP
ile anlamli olarak iliski saptandigi i¢in, fekal kalprotektin tipki CRP gibi hem AP
tanisinda hem de siddetinin 6ngérmede kullanilabilir. Ayrica testin non-invaziv olmasi

da avantaj saglamaktadir.

Son olarak, hastanede yatis siiresi ile fekal kalprotektin diizeyleri arasinda
anlamli iliski saptanmadi (p=0.045). Literatiirde yiiksek CRP seviyelerinin, daha uzun
hastanede kalis siiresi ile iliskili oldugunu bildiren yaymlar mevcuttur'® %!,
Calismamizda fekal kalprotektin degerleri ile CRP arasinda korelasyon goriilmesine
ragmen, hastanede yatis siireleri arasinda iliski saptanamamasi, diisiik hasta sayisi ile

agiklanabilir.
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6.

SONUC VE ONERILER

Calismamiz, 10.10.2020-10.09.2021 tarihleri arasinda Diizce Universitesi ¢

Hastaliklar1 Anabilim dali servisine akut pankreatit ile yatan 49 hasta ve I¢ Hastaliklar1

poliklinik basvurusu olan 29 goniillii hasta ile yapildi.

1.

Calismaya katilan hastalarin 22’si erkek, 27’si ise kadindi. Hastalarin 41’inde
biliyer sebepli akut pankreatit meydana gelmistir. Biliyer sebepli akut pankreatit
beklenildigi sekilde kadin hastalarda daha ¢ok goriilmiistiir.

Hastalarin ortanca yas degeri 65(51,5-76,5) iken kontrol grubunda ortanca yas
degeri 28(22,5-39) olarak goriildii. Fekal kalprotektin yalanci pozitifligine sebep
olabilecek durumlarin dislandigi, hasta popiilasyonu ile benzer yas araliginda
kontrol grubu olusturmak mimkiin olmadi. Bu durum ¢alismamizin
kisithliklarindan biridir. Zira yasla birlikte fekal kalprotektin degerinde artis
oldugu bilinmektedir. AP’de aym1 yas grubundan olusan kontrol grubu ile
yapilacak ¢alismalara ihtiyag var.

Caligmaya katilan hastalarin CRP degerleri ile fekal kalprotektin arasinda
anlamli iliski bulunmustur. Fekal kalprotektin AP tanisinda ve siddetini
ongdrmede non-invaziv bir test olarak kullanilabilir.

Fekal kalprotektin degeri ile hastalik siddetini yansitan Ranson, APACHE-II ve
Atlanta skorlar1 arasinda anlamli fark bulunmamustir.

Fekal kalprotektin, intestinal inflamasyona sebep olabilecek maligniteler,
NSAID kullanimi, Colyak hastaligi, inflamatuvar bagirsak hastaliginda artis
gosterebilir. Akut pankreatitli hastalar degerlendirilirken yalanci pozitiflik

durumlari g6z 6niinde bulundurulmalidir.
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